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Vorrede zur ersten Auflage. 


Das vorliegende Werk soll eine gedrängte Übersicht über den 
derzeitigen Stand unserer Kenntnisse von den Veränderungen des Blutes 
in den verschiedenen Krankheitszuständen geben, da die große Zahl 
der an den verschiedensten Stellen deponierten Veröffentlichungen auf 
dem Gebiete der klinischen Hämatologie für den Fernerstehenden die 
Orientierung über dieses wichtige Gebiet nachgerade zu einer recht 
schwierigen macht. 

Das Buch verdankt seine Entstehung einer bereits vor längerer 
Zeit von meinem hochverehrten Lehrer, Herrn Geheimrat Gerhardt, 
erhaltenen Anregung, die hämatologischen Beobachtungen, welche sich 
im Laufe der Jahre an dem reichen Krankenbestande der Klinik ge- 
winnen ließen, in zusammenfassender Weise zu bearbeiten; es ist aus 
eigenen Erfahrungen am Krankenbette entstanden und berücksichtigt 
demgemäß in erster Linie den klinischen Standpunkt. 

Die gerade in letzter Zeit zahlreich veröffentlichten Ergebnisse 
physiologischer und experimenteller Blutuntersuchungen sind, soweit sie 
für die menschliche Pathologie zu verwerten sind, naturgemäß berück- 
sichtigt worden, dagegen ist von einer eingehenden Besprechung der 
Technik einzelner Untersuchungsmethoden Abstand genommen, da die- 
selben neuerdings in allen Lehrbüchern und Kompendien der klinischen 
Diagnostik ausführlich beschrieben sind. 

Der hier behandelte Stoff bringt es mit sich, daß kaum in einem 
Kapitel über abgeschlossene Tatsachen berichtet werden kann; die 
Lehre vom Blute befindet sich vielmehr, trotz der fast überreichen 
Literatur, in bezug auf viele anatomische und klinische Fragen noch 
im Entwicklungsstadium, und ich habe mich daher bemüht, die ver- 
schiedenen Ansichten in den einzelnen Kapiteln objektiv zur Darstellung 
zu bringen. 

Während der schon vor längerer Zeit begonnenen Niederschrift 
haben mir gerade die Lücken und Unsicherheiten in der Hämatologie 
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mancher Krankheitszustände Veranlassung gegeben, durch eigene Unter- 
suchungen, die in einer Reihe von Publikationen an verschiedenen Stellen 
deponiert sind, die Ausfüllung dieser Lücken zu versuchen, und sollte 
auch auf andere die hier gegebene Übersicht mit den vielen, noch zu 
lösenden Problemen eine ähnliche Anregung ausüben, so wäre der Zweck 
dieses Buches erfüllt. 


Berlin, April 1896. 


Der Verfasser. 


Vorrede zur dritten Auflage. 


Getreu der ursprünglichen Idee, ist auch bei der Bearbeitung dieser 
neuen Auflage die klinische Auffassung der Probleme, welche das 
Studium des Blutes in so reichem Maße darbietet, für mich maß- 
gebend gewesen. 

So reich auch die Ausbeute auf dem Gebiete der histologischen 
Forschungen über die zelligen Elemente des Blutes und der blutbildenden 
Organe gerade in den letzten Jahren gewesen ist, so kann ich doch 
nicht zugeben, daß die klinische Pathologie des Blutes nichts weiter 
ist, als eine gewissermaßen ins Praktische übertragene Histologie der 
Blutzellen und ihrer Matrices, wie dies neuerdings in den Werken ver- 
schiedener Autoren mehr oder minder klar zum Ausdrucke kommt. 

Ich bin im Gegensatz zu dieser Auffassung der Ansicht, daß eine 
zu einseitige Betonung des anatomischen Standpunktes die klinische 
Blutlehre in gewissen Phasen ihrer Entwicklung eher geschädigt hat, 
da man die klinische Auffassung gewisser Krankheitsbilder allzusehr 
von ‘der Deutung einzelner histologischer Befunde im Blute abhängig 
gemacht hat. Bei den außerordentlichen Schwankungen nun, welche 
viele histologische Befunde an den Blutzellen im Laufe kurzer Zeiten 
in ihrer Deutung erfahren haben, ist es nicht verwunderlich, wenn 
Systematisierungen der Blutbefunde nach anatomischen Prinzipien sich 
fast ausnahmslos für die Klinik als unbrauchbar erwiesen haben, und 
wie könnte man hoffen, zu einer Abgeschlossenheit der histologischen 
Grundlagen in der Blutlehre zu gelangen, wenn wir in jedem Jahre 
neue Bereicherungen unseres Wissens über die wichtigsten Fragen der 
Herkunft der Blutzellen erfahren, und wenn wir neuerdings an den 
unendlich verfeinerten mikrophotographischen Aufnahmen lebensfrischer 
Blutzellen ganz neue Differenzierungen in gewissen farblosen Zellen 
kennen lernen, welche alle Schemata der rein histologischen Einteilungen 
über den Haufen werfen. 

Seit langem vertrete ich den Standpunkt, daß nur durch eine all- 
seitige klinische Auffassung und Bearbeitung die Probleme der schweren 
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utkrankheiten zu lösen sind, und auch auf dem Gebiete der speziellen 
von den Blutzellen muß die einseitige histologische Betrachtungs- 
dem Studium der funktionellen Bedeutung dieser Zellen 
ich bereits auf dem Naturforscherkongreß in Breslau 
betont habe. Ich hoffe, speziell hierfür in dieser Auflage 
Anregung gebracht zu haben. 
Umstand, daß schon wenige Jahre nach dem Erscheinen der 
iese neue Bearbeitung nötig geworden ist, zeigt mir, 
die Prinzipien, welche sich hier vertreten finden, weitere An- 
jen haben. Andererseits zeigt die Vermehrung des 
dieser Auflage um fast ein Drittel die gewaltige Arbeit, 
auf dem Gebiete der Blntlehre geleistet wird. Daß 
diesen Umständen nicht möglich gewesen ist, jede Einzel- 
Literatur namentlich anzuführen, ist wohl selbstverständ- 
das Buch nicht durch zu große Breite leiden soll. Im 
übrigen dürfte jeder Leser in den umfangreichen Literaturangaben alle 
wichtigen Hinweise ausreichend angegeben finden. h 

Mit aufrichtigem Bedauern beklage ich den vor kurzem erfolgten 
Hingung des Verlegers der beiden ersten Auflagen, Herr Henry, 
Chef der Firma Otto Enslin, welchem ich für die ausgezeichnete 
Austattung dieser Auflagen zu vielem Danke verpflichtet war. 

In nicht minder liberaler Weise hat Herr Georg Thieme die 
Herausgabe dieser Auflage übernommen und für die Herstellung zahl- 
reicher neuer farbiger Abbildungen Sorge getragen, für deren lebens- 
walıre künstlerische Herstellung in bewährter Weise Herr Kunstaler 
O0, Haase tätig gewesen ist. Ich hoffe, daß gerade diese Tafeln, 
zumal auf dem Gebiete der Leukocytenlehre, viel zur Verständigung 
über gewisse viel diskutierte Fragen beitragen werden. 


Charlottenburg, Mai 1908. 
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b) Durch Punktion einer oberflächlichen Vene, am besten 
am Vorderarm. Hierzu benutzt man scharfe metallene Kanälen, welche 
durch trockene Hitze steriliert werden.\] Der Venenstamm wird durch 
leichte Digitalkompression zum Änschwellen gebracht und nach Des- 
infektion der Hant die möglichst scharfe Kantle in die Vene der Längs- 





Fig. 2. Venenpunktion. 


richtung nach mehr eingeschoben als eingestochen, worauf das Blut in 
‚schneller Tropfenfolge hervorguillt und in beliebigen Gefäßen aufgefangen 
werden kann. 

Die ersten Tropfen Blut, welche infolge der Staunng 
alteriert sein können (Zuntz), läßt man am besten un- 
bemutzt. 

Zweskmäßig benutzt man Punktionskanülen, wie 
ich sie seit Jahren anfertigen lasse, welche ein metallenes 
Ansatzstick für Befestigung eines Irrigatorschlauches 
haben. Man kann die Kanülen dann auch zu Trans- 
Insionen benutzen, indem man zuerst die Kanüle in die 
Vene einführt und die richtige Ausführung durch das Aus- 
fropfen des Blutes kontrolliert, aladann das Ansatzstück des 
mit dem Transfusionsmaterial gefüllten Irrigators in die R 
Kanle einführt und nach Lösung der Schlauchklemme die urn 
Flüssigkeit einströmen läßt. kantıle. 


meer ana 


mi 
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Ebenso laßt sich ein Aderlaß sehr bequem mit diesen Kandlen 
ausführen, nur tut man gut, um die Reibung an den Innenflächen der 
Kanüle und damit eine vorzeitige Koagulation innerhalb derselben zu 
verhüten, die Innenfläche durch Einölung mittels eines passen- 
den Stopfens zu glätten. Es Inssen sich dann mit nicht zu engen 
‚Kanülen leicht 200—300 com Blut aus der Vene entleeren. 

Die Vorzüge dieser Art der Blutentnahme liegen nach meh- 
reren Richtungen hin. Zunächst ist der Stich mit der scharfen Nadel 





Fig. 4, Ponktionsopgamt. 


tür den Kranken weit weniger belästigend, als die Anlegung 
einer ausgiebigen Ineision. Sodann erhält man das Blut so schnell, 
daß keine Verdunstung oder vorzeitige Gerinnung eintreten kaun, ferner 
völlig unvermischt direkt aus dem Gefäße und in jeder belie- 
bigen Quantität. Auch für die Aussaat von Blut auf Bakterien- 
Nährböden empfiehlt sich diese Methode, bei welcher das Blut mit 
der denkbar geringsten Möglichkeit äußerlicher Verunreinigung direkt 
auf die Nührsubstrate tropft. 

©) Bei Tierexperimenten muß man, wenn es sich um die Ge- 
winneng nicht zu kleiner Quantitäten Blut handelt, sorgfältig jede 
venöse Stauung vermeiden. Man kann bei Kaninchen das Blut während 
des Experimentierens aus der Carotis entnehmen, die zu diesem Zwecke 
frei präpariert mit passenden Klemmen oder Schlingen versehen und 
zwischen letzteren angeschnitten wird. Immer liegt hier bei mehr- 
maligem Öffnen und Schließen der Arterie die Gefahr eines störenden, 
stärkeren Blutverlustes vor. 

Sehr leicht und ohne Stauung sowie Blutrerinst kann man fort- 
gesetzt Blut aus einer Vene entnehmen, wenn man z. B, die Teilungs- 
stelle der Jugularis beim Hund oder Kaninchen frei präpariert, den 
einen Ast und Hauptstamm des Gefäßes frei läßt und den anderen Ast 
dicht über der Bifurkation öffnet und abklemmt. Man kann dann leicht 
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nach Öffnung der Klemme von diesem Seitenaste her ein Röhrchen in 
den Hauptstamm einführen und beliebig oft ungestautes Venenblut 
entnehmen. 





Fig. 5. Blutentnahme ans der vena jugularis beim Tier. 


\ 

d) Größere Quantitäten Blut kann man beim Menschen auch durch Schröpfen 
erlangen. Das Vakuum des Schröpfkopfes saugt indes neben dem Blut stets un- 
kontrollierbare und je nach der Saugkraft verschiedene Quantitäten Gewebssaft aus 
der Haut (E. Grawitz), und das so gewonnene Blut ist daher zu quantitativen 
Analysen nicht mit Sicherheit zu verwenden. Dagegen läßt sich bei sicherer Sterili- 
sation der Instrumente und Desinfektion der Haut das Schröpfblut zu bakterio- 
logischen Zwecken verwerten. 

e) Leichenblut ist für Bestimmungen der Konzentrationsverhältnisse gar nicht 
und für bakteriologische Untersuchungen nur unter ganz bestimmten Voraussetzungen 
zu verwenden. 

3. Zum Auffangen des Blutes dienen außer den für spezielle 
Zwecke konstruierten Pipetten z.B. des Zählapparates: 

a) Wiegeschälchen verschiedener Größe mit luftdicht schließen- 
dem Stöpsel. 

b) Glasröhrchen von der Form der Lymphröhrchen, jedoch we- 
niger bauchig, sondern mehr zylindrisch, mit spitz zulaufenden zu- 
geschmolzenen Enden. 


m ee 
Fig. 6. Glasröhrchen. (!/, der nattirl. Größe.) 


Diese Röhrchen lassen sich für alle möglichen Zwecke benutzen, 
z.B. bei der Bestimmung des spez. Gewichtes, zur Übertragung 
von Blutstropfen auf flüssige Medien, zur Gewinnung kleiner 
Mengen von Serum, zum sterilen Auffangen und Konservieren 
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Nach dem Erkalten werden 250 ccm Methylalkohol (Kahlbaum I) 
zugesetzt. 

Von dieser Lösung verwendet man zur Färbung 1 Tropfen 
auf lccm Aqua dest. — Man färbt 20 Minuten bis 24 Stunden. 

Kräftiges Abspülen. 

Diese jetzt wohl allgemein eingeführte Giemsa-Lösung ist eben- 
falls bei Grübler, Leipzig, käuflich und wegen der leichten Ausführ- 
barkeit der Färbung, sowie der hervorragend schönen Resultate sehr 
zu empfehlen. 

Eosin-Azurblau-Färbung von Michaelis & Wolff. Das oben er- 
wähnte Azurblau (s. S. 23) wird mit wässriger Eosinlösung (1:1000) im 
Verhältnis von 1:5 gemischt, */, Stunde gefärbt. Kräftig spülen. 

6iemsa-Modifikation von Laveran. Der Entdecker der Malaria- 
parasiten empfiehlt folgende Mischung: 

Eosin (1:1000) 2 
Aqu. destill. 8 
Wässrige Lösung von Azur II (1:100) 1 

Färbung 10 Minuten. Darauf Waschen in Wasser. 2—3 Minuten 
in 5°), Tanninlösung einbringen, wiederum waschen, trocknen, einbetten. 

Mischungen von Eosin und Hämatoxylin geben besonders aus- 
gezeichnete Kernfärbungen, während die neutrophilen Zellgranulationen 
nicht spezifisch gefärbt werden; besonders empfehlenswert ist die Ehr- 


lichsche Lösung: Eosin (krist.) 0,5 
Hämatoxylin 2,0 
Alkohol absol. 
Aqu. destill. 
Glyzerin a& 100,0 


Acid. acet. glacial. 10,0 
Alaun im Überschuß! 

Färbung während '/,—2 Stunden. 

(Vgl. die Färbung auf Taf. I, Nr. 3 u. 6 und Taf. IL) 

Zur Darstellung von Präparaten, in welchen die Granula der Leu- 
koeyten in vortrefflicher Weise distinkt gefärbt erscheinen, eignen sich 
besonders die Ehrlichschen Triacidmischungen, zu deren Darstellung 
Ehrlich folgende Mischung angibt: 

13—14 cem Orange G-Lösung, 
6—7 „ Säure-Fuchsinlösung, 
15 „ Aqu. destill, 
15 „ Alkohol, 
12,5, Methylgrün, 
10 „ Alkohol, 
10 „ Glyzerin. 
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Die drei Farbstoffe werden in gesättigter wässeriger Lösung an- 
gewandt und durch längeres Stehenlassen geklärt. In der vorgeschrie- 
benen Reihenfolge werden die Stoffe in einem und demselben Meßglase 
abgemessen und gründlich durchgeschüttelt. 

Die Mischung hält sich gut und färbt schon in 5—15 Minuten. 

(Vgl. die Färbung auf Taf. II.) 

Wer die immerhin diffizile Bereitung dieser u. a. Lösungen scheut, 
kann dieselben fertig vun der Grüblerschen Fabrik in Leipzig be- 
ziehen. 

Als Spezialfärbemethoden seien noch erwähnt: 

Ehrlichs Dahlia-Färbung für basophile Granulationen: 

Alkohol. absol. 50,0 
till. 100,0 
13,5 

Dahlia bis zur Sättigung. 

Färbung 4—6 Stunden. Abspülen in Wasser. Entfärben in Alkohol 
bis keine Farbstoffpartikel mehr abgegeben werden. 

Pappenheims Pyronin-Methylgrün-Färbung für Lymphocyten 
und basophllie Zelielemente. Es werden 2 lösungen bereitet: 

I. Acid. carbol, liqnefact. 0,25 





An. destill. 100,0 
Methylgrün pur. 10 
IL. Acid. carbol, liquefact. 0,25 
Ay. destill. 100,0 


1.0 





Pyronin pur. 
15 Teile von I werden 5 Teilen von II gemischt, geschüttelt, 
filtriert und nur ganz k: it, einige Sekunden lang, gefärbt. 
(Die Präparate müssen*in der Hitze fixiert sein.) 
Färbung mit sauren Farbstoffen nach Huber: 
Die Mischung besteht aus: 






Eosin 

Indulin 

Aurantia au 2.0 
Glyzerin 30 


Färbung 12—24 Stunden. Abspülen in Wasser. 

5. Für feinere histologische Untersuchungen, besonders für 
tudium der Kernteilungen, kann man das Blut in möglichst 
frischem Zustande fixieren. indem man das Deckglas-Abzugspräparat in 
Flemingsches Chromosmiumsäuregemisch oder in konzentrierte Sub- 
limatlösung einlegt. 
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läßt, schüttelt und durch diese starke Diluierung die baktericide Wir- 
kung des Blutes aufhebt. 

Umgekehrt aber empfiehlt z.B. Schottmüller große Quantitäten 
Blut von 20 cem auf sechs bereit gehaltene flüssige Agargläser zu ver- 
teilen und Platten zu gießen, da sich in dieser größeren Menge Blut 
immer eine gewisse Zahl widerstandsfähiger Keime finden wird. 

Mit beiden Methoden erhält man gute Resultate, die erstere eignet 
sich mehr bei Verdacht auf Sepsis, Eiterungen, Rotz, Pneumonie-In- 
fektion, Pest, Milzbrand, die letztere mehr bei Typhus (vgl. das Nähere 
im Kap.: Infektionskrankheiten). 

3. Bakterlologische Untersuchungen des Leichenblutes sind in ihren Re- 
sultaten stets mit Vorsicht aufzunehmen, da bereits in der Agone Einwanderungen 
verschiedener Bakterien, speziell aus dem Darm in das Blut erfolgen können. Neuer- 
dings empfiehlt u.a. Canon an der Leiche aus einer peripherischen Vene Rlut zu ent- 
nehmen und glaubt, daß beim Befunde von Eiterbakterien positive Schlüsse auf eine 
intra vitam bestandene Sepsis zu ziehen sind. 


4. Für den Nachweis von Malarlaparasiten kommt in erster 
Linie die Untersuchung des frischen, sorgfältig (siehe oben) 
präparierten Blutstropfens in Betracht. Besonders beachtens- 
wert sind die endoglobulären pigmentierten Parasiten, welche 
auch bei geringer Übung: schwer mit Kunstprodukten verwechselt 
werden können. Schwieriger sind die kleinen unpigmentierten Formen 
zu erkennen, besonders muß man sich hüten, Kontraktilitätserschei- 
nungen an den roten Blutkörperchen (sog. Vakuolenbildungen) für Pa- 
rasiten zu halten. 

Sehr zweckmäßig und für biologische Studien der Parasiten un- 
entbehrlich ist die Beobachtung in der erwärmten Kammer, 
wo die Bewegung des ganzen Parasiten und die endocellulären Pig- 
mentbewegungen fortgesetzt zu verfolgen sind. Es sei jedoch aus- 
drücklich darauf hingewiesen, daß diese Bewegungen wenigstens einige 
Zeit lang auch am gewöhnlichen, nicht erwärmten Präparate zu beob- 
achten sind. Praach 

Erfahrungsgemäß erfordert das Auffinden von Malariaamöben, be- 
sonders bei den milden Fiebern unserer Gegenden, und wenn die Er- 
krankung noch frischen Datums ist, viel Geduld und Zeit. 

Zur Fixation der Trockenpräparate genügt absol. Alkohol wäh- 
rend fünf Minuten. 

Die Färbung der Malariaparasiten wird fast ausschließlich 
durch Methylenblau bewirkt. 

Man färbt entweder mit Metlıylenblau in wässeriger Lösung oder 
besser mit Löffler’schem Methylenblau resp. mit Borax-Methylenblau 
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(e. 8.19) isoliert, wobei die roten Blutkörperchen grün und die Para- 
siten blau erscheinen. 

Schöner wird der Kontrast, wenn man zweizeitig mit Eosin unc 
Methylenblau oder mit einer Mischung dieser Farbstoffe (s. 0.) färbt 

Am meisten Beachtung verdient jedoch die Romanowsky-Zie 
mannsche Färbung, sowie die übrigen, oben beschriebenen Azur: 
Eosin-Gemische, mittels deren in den sich entwickelnden Parasiteı 
Chromatinsubstanzen mit einem Karminfarbentun gefärbt werden, wälı- 
rend der Parasit im übrigen blau, die roten Blutkörperchen rot er 
scheinen. 

(Vgl. die Abbildungen auf der Malariatafel Nr. VI) 
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Die physikalisch-chemischen Untersuchungsmethoden. 


1. Die Blutkörperchenzühlungen. 

Zur Z&blung der Zellen des Blutes kommen heute vorzugsweise 
die nach den Prinzipien von Thoma-Zeiß konstruierten Apparate in 
Frage. 

Zunächst muß das Blut mit einer für die Zellen indiffe- 
renten Flüssigkeit verdünnt werden. Hierzu dient die sog. 


BB =) nn = > — or; 


nn Zi LX 0 = em 





Fig. 10, Zählapparat für rote nnd weiße Blutkörperchen. 


physiologische Kochsalzlösung, d.h. 0,9 NaCl; 100 Aqu. dest, oder 
die Paeinische Flüssigkeit: 
Hydrarg. bichlor. 2,0 
Natr. chlorat. 40 
Glyzerin 
Aqır destill, 





= 
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haltene Karminpikrokarmingelatine (— 1%, wässriger Lösung normalen 
Blutes) zeigt. An der Skala des Mischgläschens kann man ohne weiteres 
in Prozenten den Hb-Gehalt des Blutes ablesen. 

Die Farbyergleichung geschieht, 
indem man die Gläschen gegen einen 
weißen Hintergrund betrachtet, 

c) Das Hämometer von Sahll 
dürfte von allen bisherigen, für 
klinische Zweeke erfundenen Appa- 
raten die sichersten Resultate geben, 

Das Prinzip des Verfahrens be- 
" steht darin, daß eine abgemessene 
Fig: 17. Hämoglobinometer von Gowers, Menge des zu untersuchenden Blutes 

mit der zehnfachen Menge ver- 
dünnter Salzsäure von bestimmter Konzentration gemischt wird, wobei 
sich die Mischung durch Bildung einer salzsauren Hämatinverbin- 
dung braun färbt, und daß diese Mischung hierauf in einem graduferten 
Glischen so weit mit Wasser verdünnt wird, bis sie in ihrer Färbung 








Fig, 10, 





Fig. 18 o. 19. Hämometer unch Sahli. 


in durehfallendem Lichte der Nuance einer dem Instrumente beigegebenen 
Standurdlösung entspricht, welche das nämliche Blutderivat in bestimmter 
Verdünnung enthält. Aus dem Grad der zur Herstellung der Farben- 
gleichheit nötigen Verdünnung wird auf den Gehalt des Blutes an Farb- 





Pr 


Tr 
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stoff geschlossen. Es hat dieses Prinzip vor den bisher üblichen Methoden 
der klinischen Hämoglobinbestimmungen, s0 auch vor dem Gowerschen 
und Fleischl-Miescherschen Verfahren den Vorteil, daß sich die 
Farbenvergleichung auf chemisch und farblich völlig übereinstimmende 
Substanzen bezieht, wodurch unter voller Ausnutzung der Farben- 
empfindlichkeit des Auges ein hoher Grad von Genauigkeit erreicht 
wird. Auch bedingt diese Einrichtung den Vorteil, daß die Unter- 
suchung in jedem beliebigen Lichte vorgenommen werden kann, da die 
Art der Beleuchtung bei der Identität der verglichenen Farbstoffe keinen 
Einfluß auf das Zustandekommen der Farbengleichheit hat. Außerdem 
zeichnet sich das neue Instrument vor dem Gowerschen Hämoglobino- 


ap 





die Haltbarkeit der Standardlösung aus. Im übrigen ist 
das ‚der kolorimetrischen Vergleichung im wesentlichen das 
nämliche wie beim Gowerschen Hämoglobinometer, 

Aus eigener Erfahrung kann ich dies Instrument, dessen Hand- 
habung, wenn man sich an die Gebrauchsanweisung hält, sehr einfach 
ist, für die Zwecke der Praxis durchaus empfehlen. 

4) Das Fleischlsche Hämometer, von Mieseher verbessert, be- 
steht aus den zur Blutentnahme nötigen Apparaten und einem nach 
Art des Thoma-Zeißschen Melangeurs konstruierten Mischgefäß, in 
weichem das Blut auf oo */s0os "Io Yerdännt werden kann. Als Ver- 
dännungsflüssigkeit dient eine filtrierte 1%/., Na. karbon.-Lösung. 

Die zweitellige Untersuchungskammer des Apparates wird in der 


u | 
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Lösung 1:cem Salzsäurelösung (1:3) und 4 com Rhodanammoniumlösung 
(7,5:100) zugesetzt sind, mit einer gleichartig behandelten Lösung einer 
bekannten Fe-Menge in einem zweiten gleichgroßen Glasgefäße, 

Diese Methode ist für klinische Zwecke vom Autor im Detail 
ausgearbeitet worden und die hierzu nötigen Apparate ete werden in 





Fig. 21. Ferrometer nach Jolles. 


kompendiöser Zusammenstellung als Ferrometer von Reichert In 

Wien geliefert, 
Der Hb-Gehalt wird aus dem Eisengehalt in Prozenten nach der 
100 m 


“9.13 erechnet, wobei m die prozentische Eisenmenge be- 


Formel 
deutet. 

In ähnlicher Weise bestimmt Mackie (Lancet 1898, Jun. 22) den Kisengehait 
eines Blutstropfens durch Farbenvergleichung, indem er nach Veraschung des Blutes 


und Lösung in Salzsdure die durch Zusatz Kalium thivcyunicum entstehende Rot- 
färbung mit einer gleichbehandelten Normal-Eisenlösung vergleicht, 







6. Die Untersuchungen des Blutserum. 


Die Gewinnung der intercellulären Flüssigkeit des Blutes kann in 
verschiedener Weise bewirkt werden: 

Für klinische Zwecke dürfte die Gewinnung von Plasma kaum 
in Frage kommen, es wird sich vielmehr vorzugsweise darum handeln, 
das Blutserum, d.h. Plasma minus Fibrin, zu erhalten, 


Br 
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konstraiert worden, um die so wichtige Volumbestimmung leichter und 
an kleinen Blutmengen (ohne Venenpunktion) ausführen zu können. 

Der kleine Apparat enthält in einem Kästchen zylindrische Glas- 
röhrchen, welche vor dem Gebrauche in ein Glas mit Natriumoxalat in 
Pulverform mehrmals eingestochen werden, so daß die weißen Kristalle 
des Salzes in dünner Schicht den Boden des horizontal gehaltenen Glas- 
röhrchens bedecken. 

In das so vorbereitete Glasröhrchen läßt man aus einem.ergiebigen 
Schnitt in den Ohrzipfel schnell mehrere Tropfen Blut sich einsangen, 
so daß die Säule des Blutes mindestens */, der Länge 
der Glasröhre erfüllt, 

Nunmehr steckt man das Ende des Röhrchens, in 
welches das Blut eingetreten ist, in eine mit Wachs ge- 
füllte kleine Hülse, stellt es vertikal in eins der Steck- 
löcher auf der oberen Platte des Apparates und läßt 
das Blut 24 Stunden lang sedimentieren. 

‚ Nach dieser Zeit findet sich am Boden der Blut- 
sinle eine kleine rötlich- 
weiße Oxalatschicht, da- 
rüber das rote Blutsedi- 
ment, über diesem eine mehr 
‚oder weniger dünne graue 
Schicht von Leukoeyten 
und darüber die Serum- Fig. 4. Blotvoluminimster. 
schicht, 

Man stellt jetzt das in der Hülse befindliche Röhrchen an dem 
Rahmen mit der Skala ein, dreht die Skala so, daß der Null- 
punkt genau an der Scheide zwischen Oxalat- und Blut- 
schicht steht, und notiert die Höhe der ganzen Säule, sowie die Höhe 
des roten Volumens, worans man unschwer den Prozentgehalt des Blut- 
körperchenvolumens berechnet. 

€) Indirekte Methoden. Bei dem Bleibtreuschen Verfahren 
werden zwei oder mehrere Portionen Blut in bestimmten Verhältnissen 
mit 0,6 prozentiger NaCl-Lösung versetzt und in der hiernach al- 
geschiedenen Flüssigkeit der N-Gehalt nach Kjeldahl bestimmt. Durch 
Vergleichung des N-Gehaltes der verschieden verdännten Sera kan | 
man nach einer in Pflügers Archiv, Bd. LI, $. 151 entwickelten 
Formel indirekt das Volumen des Serum bestimmen, wobei allerdings 
die Voraussetzung gemacht ist, daß die zugesetzte NaCl-Lösung den 
gleichen osmotischen Druck besitzt wie das zu untersuchende Blut, 

Methode von B. Grawitz. Nach ausgeführter Venenpunktion wind | 
an einer kleinen Quantität Blut das spezifische Gewicht bestimmt. Bine 
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andere kleine Quantität (es genügen 2—3 ccm) wird zentrifugiert und 
das spezifische Gewicht des oben abgesetzten klaren Serum, sowie der 
mit einer Pipette vom Boden des Zentrifugiergläschens angesaugten 
Biutkörperchenmasse bestimmt. Aus diesen drei bekannten Größen: 





1. Spezifisches Gewicht des ganzen Blutes =D, 
2. ie; P „ Serum D, 
3. ” » der roten Blutkörperchen = D 
wird der Prozentgehalt des Blutes an Serum berechnet nach der Formel: 
_100(D,—D,) 
DD, 
Nehmen wir als Durchschnittswerte für: 
D,:1056 
D,:1030 
D,:1082, 
so ergibt sich nach dieser Formel: »—1005?° _ 5047, Serum. 


8. Bestimmung der Gerinnungszeit, 


Für viele Fragen in der klinischen Medizin, z. B. auf dem Gebiete 
der hämorrhagischen Diathesen, ferner zur Prüfung der Wirksamkeit 
solcher Mittel, welchen man eine gerinnungsbefördernde Wirksamkeit 
beimißt, wie Gelatine und Kalksalze, kann die Bestimmung der Zeit, 
welche vom Beginn des Ausfließens einer Blutprobe bis zum Eintritt 
der Gerinnung verfließt, von Bedeutung sein. 

Für klinische Zwecke kommen in Frage: 

1. Die alte Methode von Vierordt. Ein genügend großer Tropfen 
Blut wird in einer reinen Glaskapillare von I mm Durchmesser auf- 
gefangen, so daß eine ca. '/, cm lange Blutsäule entsteht. Die Zeit 
des Blutaustrities wird notiert. 

In diese Kapillare wird von der anderen Seite her das Blut durch- 
dringend ein vorher sorgfältig gereinigtes, in Alkohol und Äther aus- 
gekochtes Pferdehaar eingeführt. Zunächst ist das aus der Kapillare 
hervorragende Stückchen des Haares, obwohl es mit der Blutflüssigkeit 
in Berührung gekommen ist, ungefärbt. Sobald die wirkliche Koagulation 
beginnt, schlagen sich Koagula auf dem Haare fest haftend nieder. 
Zieht man in möglichst kurzen und gleichen Intervallen das Haar jedes- 
mal um ein Stückchen vor, so kann dadurch der Eintritt der Gerinnung 
bestimmt werden. 

Das Ende der Gerinnung ist dann anzunehmen, wenn das Haar 
eben aufhört, sich mit Gerinnseln zu bedecken. Auch dieser Zeitpunkt 

gr 
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D und E, der von besonderer Bedeutung resp. Entscheidung ist bei 
dem Nachweise von: 

e) Kohlenoxyd-Hämoglobin. Diese häufige Blutvergiftung doku- 
mentiert sich makroskopisch in der hellroten Fürbung des Blutes beim 
Lebenden wie bei der Leiche, doch kommt eine solche hallrote Färbung 
auch bei anderen Vergiftungen vor. Spektroskopisch erscheinen zwei 
Absorptionsstreifen, die von denen des Oxyhämoglobin zunächst kaum 
zu unterscheiden sind. Setzt man aber dem CO-Blute Schwefelamme- 
nium zu, 80 tritt nicht das Spektrum des reduzierten Hb auf, sondern 
die beiden Bänder bleiben erhalten. Eine Schwierigkeit kann in diesen 
sonst einfachen Verhältnissen dadurch entstehen, daß neben dem CO-Hh 
mehr oder weniger normales O,-Hb bei jeder Kohlendunstvergiftung 
vorhanden ist, so daß der Zwischenraum zwischen den beiden Spektren 
keineswegs vollkommen frei ist, sondern eben eine geringe Reduktion 
und also auch ein Reduktionsspektrum eintritt. Diese Schwierigkeit, 
auf welche L. Lewin besonders aufmerksam macht, wird meiner 
Ansicht nach dm leichtesten dadurch überwunden, daß man neben 
dem auf Kohlendunstvergiftung verdächtigen Blute eine Probe nor- 
malen Blutes in ganz gleicher Weise behandelt und die Spektra ver- 
gleicht, 

d) Methämoglobin entsteht unter sehr zahlreichen Bedingungen 
im Lebenden durch Einwirkung blutkörperchenzerstörender Gifte und 
erscheint auch im Harn bei konsekutiver Hämoglobinurie. Die Farbe 
des Methämoglobinblutes ähnelt dem Sepiabraun, so daß man Methäme- 
globin z.B. im klaren Serum und im Urin meist sehr leicht makro- 
skopisch erkennen kann, 

Das Spektrum des Methämoglobin ist dadurch ausgezeichnet, daß 
ein Absorptionsstreifen in der Nähe der Fraunhoferschen Linie F, 
ein anderer in Rot resp. Orange erscheint, und daß bei Zusatz von 
Schwefelammonium das Spektrum des reduzierten Hb erscheint. 

e) Hämatin, das eisenhaltige Produkt, welches bei Hb-Zerfall ge 
bildet wird, kommt vor als „Hämatin in saarer Lösung“ oder „Hämatin 
in alkalischer Lösung“. 

Die Alsorptionsstreifen des Hämatin in saurer Lösung sind fast 
die gleichen, wie die des Methämoglobin in Rot, ferner zwischen den 
Linien D und E und bei F gelegen. 

Das Hämatin in alkalischer Lösung zeigt einen Absorptionsstreifen, 
der annähernd mit dem einen Streifen des O,-Hb zusammenfällt, mr 
etwas mehr nach Rot gerückt Ist. 
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Ehrlich empfiehlt, das Präparat in ein geschlossenes, Jodkristalle 
enthaltendes Gefäß zu legen, in dem es sich in wenig Minuten dunkel- 
braun färbt, und es dann mit einer gesättigten Lävuloselösung ein- 
zubetten. 

Livierato bringt auf die gereinigte Haut der Fingerkuppe einen 
Tropfen Jodgummilösung, macht durch diesen hindurch einen Stich in 
die Haut und fängt das in die Jodlösung direkt eintretende Blut zur 
Untersuchung auf. 

Zollikofer und Wolff verfahren ähnlich wie bei der postvitalen 
Färbung, indem sie das frische Blutpräparat in der feuchten Kammer 
untersuchen, in welcher die Zellen den Dämpfen eines Jodkristalls aus- 
gesetzt sind. 

Die Resultate sind bei den einzelnen Methoden verschieden. 


14. Fett im Blute. 


Zum qualitativen Nachweis von Fett kann man dasselbe makro- 
skopisch am deutlichsten dadurch sichtbar machen, daß man das Blut 
in dünnwandigen Kapillarröhrchen auffängt, und diese horizontal einige 
Zeit liegen läßt, worauf die oberste Schicht des Blutes wie mit Mehl- 
staub bestäubt, rahmartig aussieht. In vielen Fällen gelingt es übrigens, 
das Fett in Form allerfeinster Tröpfchen mittels Ölimmersion bei starker 
Abblendung im Plasma sichtbar zu machen. Nach Gumprecht kann man 
an Deckglas-Trockenpräparaten zunächst eine Färbung mit Osmium- 
säure vornehmen, wodurch die Tröpfchen schwarz gefärbt werden, 
und nachher zum sicheren Nachweise der Fettnatur derselben diese ge- 
färbten Tröpfehen durch Eintauchen des Deckglases in Äther, Xylol ete. 
zum Auflösen bringen, 
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nämlich keine Möglichkeit besitzen, um beim lebenden Menschen 
die Gesamtmenge des Blutes zu messen; denn wenn diese Be- 
stimmung schon bei Tierversuchen auf die größten Schwierigkeiten 
stößt, so ist es bisher völlig unmöglich, dieselbe beim lebenden Menschen 
auszuführen. Man könnte fragen, ob diese Ermittelung für klinische 
Zwecke von Wichtigkeit ist, und in manchen Lehrbüchern der Patho- 
logie (Lukjanow) wird sie in der Tat als unerheblich abgelehnt; wir 
werden indes sehen, daß in vielen Fällen unsere Blutanalysen am 
Krankenbette schwierig oder nur hypothetisch zu deuten sind, weil 
wir nicht die Gesamtmenge des Blutes zu beurteilen vermögen. Die 
von den Physiologen gelehrte Tatsache, daß der Mensch durch- 
schnittlich ein Dreizehntel seines Körpergewichts an Blut 
besitzt, kann nur für gewisse mittlere Konstitutionen in gesunder 
Zeit gelten; bei Kranken ändert sich ohne Zweifel sehr häufig die 
Gesamtinenge des Blutes, ohne daß wir dies exakt zu bestimmen im- 
stande wären. 

Hinweise auf das Verhalten der Gesamtmenge des Blutes können 
wir aus gewissen Ergebnissen der physiologischen Forschungen ent- 
nehmen. So wissen wir, daß fettreiche Tiere verhältnismäßig weniger 
Blut besitzen, als magere (Ranke), was sich ohne weiteres aus der 
oben erwähnten Tatsache erklärt, daß das Fett als inaktive Masse 
nicht so hohe Anforderungen an den Sauerstoffgehalt stellt, wie die 
Muskulatur. 

Wir wissen ferner aus den Versuchen an hungernden Tieren, daß 
durch Nahrungsentziehung eine Atrophie des Gesamtblutes eintritt. 

Auch in der menschlichen Pathologie wird uns die Frage nach der 
Gesamtblutmenge oft entgegentreten, und in nicht wenig Fällen wird 
es uns möglich sein, auf indirektem Wege Schlüsse auf Verminderungen 
der Blutmenge zu ziehen, wenn wir auch nicht imstande sind, diese 
Veränderungen quantitativ exakt zu bestimmen. 
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Die molekuläre Konzentration des menschlichen E 
hat sich bei zahlreichen Untersuchungen verschiedenster Anton 
ein sehr konstanter Wert erwiesen, der, mit der 
Methode bestimmt, 0,58%, 

Dieser Konzentration isotonisch isteine Lösung ei 
von etwa 0,9%, 

Aller Wahrscheinlichkeit nach spielen lymphagoge Stoffe 
menschlichen Pathelogie eine erhebliche Rolle, doch sind 
Kenntnisse hierüber einstweilen noch sehr gering. | 

Gärtner und Römer fanden bei Versuchen, welche mit ge 
Modifikationen nach der Art der Heidenhainschen Experimen 
Gewinnung der Lymphe aus den großen Lymphstämmen ang 
wurden, daß auch Tuberkulin und Extrakte des Bacillus Pin 
und der Pneumobaeillus Iymphagoge Wirkungen in derselben Wei 
‚die zuletzt erwähnten Stoffe ausüben; und auch Löwit konst 
diese Wirkung bei Experimenten mit Hemialbumose, Peptou, ] 

Hamsäure usw, | 

Ich selbst konnte Iymphagoge Wirkungen durch den Nachwı 
Umänderungen der Blutdichte bei Einverleibung ke 
Stoffe nachweisen. So ergaben Extrakte, welche ich aus 
kulösen, käsigen Massen nach der Methode von Heidenhai 
gestellt hatte, bei Einführung in die Blutbahn von Tieren | 
mittelbar folgende Eindiekung des Blutes durch W; 
die Gewebe, während Extrakte, die in gleicher Weise aus k: 
tösen Produkten hergestellt waren, eine wasseranziehend: 
verdünnende Wirkung ausübten. 

Bakterien-Stoffwechselprodukte verhielten n 
indem z. B. die Produkte der Tuberkel-, Cholera- und Dipht] 
bazillen eine eindickende Wirkung auf das Blut ausübten, wı 
nach Injektion von abgetöteten Kulturen verschiedener pyogener 
ken eine starke Verdünnung des Blutes beobachtet wurde, 

Interessant ist die große Geschwindigkeit, mit 
‚diese Überströmungen von Flüssigkeit vom Blute zu den 
umgekehrt vollziehen, da man schon nach der Frist von 
Pergpeiitegmenrbegnwengsuetndsin | 
der Blutdichts von beträchtlicher Größe beobachten en 
sache, die ein wichtiges Analogon in den, im nächsten 
sprechenden Konzentrationsschwankungen durch | 
Asse findet. | 

Bekannt ist ferner die große Geschwindigkeit, mit welcht 
das Blut fremder Stoffe entledigt, So wiesen wir zB. 
den älteren Versuchen der Ludwigschen Schüler, daß 
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Zucker mit großer Schnelligkeit vornehmlich durch die Nieren aus- 
geschieden werden, so daß ihre Einverleibung in die Blutbahn direkt 
diuretisch wirkt. 

Alle diese Beobachtungen zeigen, wie im Anfang des Kapitels be- 
tont wurde, daß nicht nur ein Übertritt von Plasma in die Lymph- 
bahn stattfindet, sondern auch umgekehrt die Lymphe der Gewebe 
direkt in das Blut zurücktritt, so daß die durch den Stoffwechsel 
der Zellen in die Lymphe abgeschiedenen Produkte nur zum Teil auf 
dem Wege der Lymphgefäße gesammelt und durch den Ductus thora- 
cicus, sowie den Truncus lymphaticus dexter in die großen Venenstämme 
ergossen werden, daß vielmehr ein anderer Teil direkt in die Blutbahn 
übertreten kann. 

Andere chemisch-physikalische Alterationen der Blutmischung 
treten unter mannigfachen Bedingungen in physiologischen Verhält- 
nissen ein und sind auch für manche pathologische Vorgänge zu berück- 
sichtigen. 

Ich rechne hierher die Änderungen der Blutmischung durch 
reichliches Trinken, wodurch nach kurzer Frist, sobald das Wasser 
aus dem Magen in den Darm und zur Resorption gelangt, eine deut- 
liche Wasserzunahme im Blute eintritt (Schmaltz), die in kurzer Frist 
wieder schwindet. 

Auch die Frage, ob durch Wasseraufnahme der osmotische 
Druck des Blutesgeändert wird, ist vielfach experimentell bearbeitet 
worden. Man hat geprüft, ob durch den Genuß von einfachem Wasser 
oder von Kochsalzlösungen, wie sie z. B. die Quellen von Homburg und 
Neuenahr darbieten, der osmotische Druck im Blute geändert werde. 

Gegenüber den Angaben von Köppe, Dünschmann, Grube, 
Engelmann, Hughes, Rothschild, die in einer Publikation von 
Großmann zusammenfassend geschildert sind und einen beträchtlichen 
Anstieg des osmotischen Druckes im Blute unter dem Einflusse von 
NaCl-Zufuhr ergaben, stellen H. Strauß und Großmann auf Grund 
exakter Bestimmungen des Gefrierpunktes am Plasma den Satz auf, 
daß die Konstanz des osmotischen Druckes eine so energische 
ist, daß die Aufnahme hypo- oder hypertonischer Kochsalz- 
lösungen weder kurze Zeit nach dem Genusse, noch bei länger 
fortgesetzten Trinkkuren eine Änderung dieses Druckes be- 
wirkt. 

Durch Flüssigkeitsentziehung oder durch mechanische Be- 
hinderung der Resorption (Strikturen des Pylorus), tritt eine 
Wasserabnahme, eine Eindickung des Blutes auf. Dasselbe geschieht 
bei der Aufnahme von wasserarmer Nahrung infolge vermehrter 
Abscheidung von Darmsaft. 


Grawitz, Klinische Pathologie des Blutes. 3. Aufl. [0 
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Durch vermehrte Wasserabgabe von seiten der verschie- 
denen Organe wird ebenfalls eine Eindickung des Blutes hervor- 
gebracht. So konnte ich bei Menschen, welche nach einem heißen 
Bade und Genuß von heißem Tee in starken Schweiß gebracht 
waren, am Ende des Schwitzaktes, bei dem durchschnittlich 1—2 Kilo 
Schweiß abgeschieden waren, eine Erhöhung des spez. Gewichts des 
Blutes von 1040 auf 1051 konstatieren, der nach sehr kurzer Frist, 
sobald die Haut durch energisches Reiben mit wollenen Tüchern ge- 
trocknet war, ein Absinken auf das Anfangsgewicht folgte. 

Später ist durch Krebs und Meyer, v. Rzetkowski, Lommel u. a. 
ebenfalls die bluteindickende Wirkung des Schwitzens konstatiert worden. 
Dieselbe rührt ohne Zweifel davon her, daß durch die Sekretion des 
Schweißes (spez. Gewicht 1002) dem Plasma ein großes Quantum Wasser, 
dagegen fast keine festen Bestandteile entzogen werden. , 

Ebenso wirkt wahrscheinlich eine gesteigerte Diurese wasser- 
entziehend auf das Blut, wie manche Beobachtungen bei Diabetes 
mellitus und insipidus beweisen, wobei Voraussetzung ist, daß das ver- 
mehrt abgeschiedene Harnwasser nicht sofort aus überschüssigem Wasser- 
gehalte der Gewebe (Ödemen) ersetzt wird. 

Ganz besonders deutlich tritt die eindickende Wirkung vermehrter 
Flüssigkeitsabscheidungen bei den Darmsekretionen iM die Er- 
scheinung, wie im speziellen Kapitel über Darmkrankheiten gezeigt 
werden wird. Hier sei nur an das bekannte Beispiel der extremen 
Bluteindickung infolge von Choleradiarrhöen erinnert. 

Chemische Beeinflussung des Blutes durch innere Sekretionen. 
Verschiedenartige Beobachtungen bei gewissen Organerkrankungen, 
welche mit habituellen Verschlechterungen der Blutmischung verlaufen, 
haben den Gedanken nahe gelegt, daß es gewisse innere Organsekre- 
tionen gibt, die auf die Gesamtblutbildung einen dauernden, 
also physiologischen stimulierenden Einfluß ausüben, und deren 
Ausfall bei Erkrankungen des Organs anämische Veränderungen des 
Blutes bedingen soll. 

Die meiste Wahrscheinlichkeit hat diese Annahme bei der inneren 
Schilddrüsensekretion, deren Ausfallserscheinungen als Kachexia 
strumipriva, Myxödem und Kretinismus ebenso konstant auftreten, 
wie auch die Beseitigung der krankhaften Folgezustände, wenigstens 
der beiden erstgenannten durch Ersatz der fehlenden Schilddrüsen- 
substanz zu erreichen ist. Die bei den verschiedenen Folgezuständen 
von Athyreosis neben den sonstigen krankhaften Veränderungen auf- 
tretende, oft hochgradige Verschlechterung der Blutmischung, 
die bei Zufuhr von Schilddrüsensubstanz wieder schwindet, führt die 
Mehrzahl der Autoren auf eine dauernde, wenn auch quantitativ nur 
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Abkühlung, der Nahrungsaufnahme usw. sind, welche die Blutbildung 
regulieren, und weiterhin ist es unzweifelhaft die Entwickelung und 
Betätigung der Muskulatur, welche auf das Blut den wichtigsten 
Einfluß im Sinne eines trophischen Reizes ausübt. 

Ob hierneben innere Drüsensekrete auf die Alm der Sauerxtoff- 
träger einen selbständigen Einfluß auszuüben vermögen, muß, wie ge- 
sagt, erst durch weitere Experimente zur Sicherheit erwiesen werden. 
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Änderungen der Blutmischung durch vasomotorische 
Einflüsse. 


Vasomotorische Beeinflussungen der Blutzusammensetzung spielen 
in der Blut-Pathologie eine große Rolle, und es seien hier die grund- 
legenden physiologischen Experimente vorweg im Zusammenhang be- 
handelt. 

Der fortwährende Austausch von Blutplasma und Gewebsiymphe 


wird nicht allein durch chemische Alterationen des Blutes und . 


der Organzellen oder durch Schwankungen in der Sekretion 
der Drüsen beeinflußt, sondern es gibt noch andere Momente, 
welche den Flüssigkeitsstrom nach der einen oder anderen Richtung hin 
beeinflussen können. Dieselben sind zurückzuführen auf das Verhalten 
des arteriellen Blutdruckes und Änderungen der Gefäßinner- 
vation, welche in gesundhaften Verhältnissen beträchtliche Schwan- 
kungen zeigen können. 

Nach Ludwig bedingt jede Steigerung des arteriellen Blutdruckes 
durch Herbeiführung einer vermehrten Transsudation in das Parenchyın 
der Gewebe eine Erhöhung der relativen Blutkörperchenmenge, und 
Landois sagt in einem zusammenfassenden Artikel über die Physio- 
logie der Gefäße, daß durch Nerveneinflüsse Verengerung des Gefäß- 
raumes unter Abgabe von Wasser durch die Sekrete stattfindet, und 
daß umgekehrt Lähmung der Vasomotoren eine Erweiterung der Blut- 
bahn unter Steigerung des Körpergewichtes zur Folge habe. 

Die Experimente von Cohnstein und Zuntz ergaben bei Kanin- 
chen nach Durchschneidung des Rückenmarks oberhalb des Ursprunges 
der Splanchniei eine starke Verminderung der roten Blutkörperchen in 
der Raumeinheit des Zählapparates, mithin Verdünnung des Blutes 
infolge der Dilatation der Gefäße, welcher bei nachfolgender elek- 
trischer Reizung des Rückenmarkes eine erhebliche Vermeh- 
rung der roten Blutkörperchen folgte. Bei direkter Betrachtung 
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durch das die Kapillaren umgebende System von 
Iaymphräumen in ununterbrochenem Austausche von 
Stoffen mit den Flüssigkeiten der Gewebe. 

3. Die Blutmischung kann durch chemische, physika- 
lische und nervöse Einflüsse vorübergehend geändert 
werden, und zwar können diese Änderungen sehr 
schnelleintreten dadurch, daß Flüssigkeit oder fremde 
Stoffe durch die Kapillarwände in die umgebenden 
Lymphspalten treten, und umgekehrt Lymphe in das 
Blut eintritt, 

4. Das Blut hat die Eigenschaft, alle diese Änderungen 
in kurzer Frist auszugleichen, die fremden resp. über- 
schüssigen Stoffe auszuscheiden und wieder in sein 
mittleres Volumen und Konzentrationsverhältnis zu- 
rückzukehren. 

5. Dieser Ausgleich tritt, soweit essich um Flüssigkeits- 
Zu- oder -Abnahme im Blute handelt, einerseits im K: 
pillargebiete selbst, andererseits im Lungengewebe ein; 
in letzterem scheint besonders für länger dauernde Blutdruck- 
änderungen eine wichtige Stätte der Regulation des Flüssig- 
keitsgehaltes im Blute vorhanden zu sein. 
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VII. Kapitel. 


Die Bildung der roten Blutzellen. 


Die Veränderungen der roten Blutzellen beherrschen das größte 
Gebiet der klinischen Hämatolugie. Sie sind ausschlaggebend für alle 
die krankhaften Zustände, welche wir unter dem Begriffe der „Anämie* 
zusammenfassen. Die genaueste Kenntnis dieser Zellen mit allen ihren 
Eigentümlichkeiten ist daher eine der wichtigsten Voraussetzungen bei 
allen folgenden Erörterungen auf dem (rebiete der Blutlehre. 

So gut bekannt im allgemeinen die Veränderungen dieser Zellen 
sind, so sind wir doch noch keineswegs zu einem vollendeten Abschlusse 
in den Forschungen auf diesem Felde angelangt, ich bin vielmehr der 
festen Überzeugung, daß viele und gerade sehr wichtige Fragen auf 
diesem Gebiete, wie z. B. der Kinfluß klimatischer Schädlichkeiten, 
ferner des Mangels an Luft und Licht und anderer Faktoren auf die roten 
Blutkörperchen, Fragen, die ebenso alltäglich wie schwer zu beantworten 
sind, unserm Verständnis noch besser erschlossen werden müssen, und 
daß es zu diesem Zwecke nötig ist, noch feinere Methoden zur Er- 
mittelung morphologischer oder chemischer Schädigungen der roten 
Zellen zu finden. 

Alle solche Untersuchungen müssen auf der Kenntnis des Bildungs- 
vorganges der roten Blutkörperchen sowie der Bildungsstätten 
selbst basieren, und ich halte es daher für nötig, die Genesis dieser 
Zellen in einem besonderen Kapitel vor der Beschreibung der fertigen 
Zellen selbst nach dem heutigen Stande unserer Kenntnisse darzulegen. 


Organe der Blutbildung. 


Die ersten Blutkörperchen entstehen beim Säugetier im Em- 
bryonalleben nach Köllicker in den anfangs soliden Anlagen des 
Herzens und in den Gefäßen als kernhaltige farblose Zellen, und die 
farbigen Zellen entwickeln aus diesen. Auch in der nächsten 
Fol: it findet anfänglich die Hauptbildung der roten Blutkörperchen 














Ku VI. Kapitel, 


Durch eine Umwandlung des Fettmarkes infolge allgemeiner Alters- 
atrophie, aber auch nach konsumierenden Krankheiten entsteht das 
„gelatinöse“ oder „Gallertmark*. 

Da es unzweifelhaft für viele Fragen in der Hämatologie von grüßtem Interesse 
wäre, über die Quantität des vorhandenen roten Markes in gewissen Knochen Aufe 
schluß zu erhalten, so habe ich vergleichende Untersuchungen an Rippenstücken ver- 

Leichen gemacht, deren Markmasse mittels Durchspülung mit: Wasser ent- 
‚durch die Öcwichtedifferenz wor und nach der Spüluug quantitativ 
Forner wurde der Kiweißgehait nach Kjeldahl bestimmt, indes 


Marke menschlicher Leichen geben mit diesen Mothoden keine bestimmten 

Ebenso wie für die ganze Frage der Blutbildung sind auch für 
die topischen Verhältnisse. der Markbildung die Lehren von 
Nenmann maßgebend, welcher nachwies, daß die Entwickelung 
von rotem, funktionierendem, d. h. Erythroblasten enthal- 
tendem Knochenmark bis lange nach der Geburt fortschreitet. 
Viele neue Knochenkerne treten erst postem) in gewissen 
knorpligen Teilen auf, z. B. in den Handwarzel-, in gewissen Fußwurzel- 
knochen, ebenso im Kehlkopfe, und alle diese Knochen enthalten nach 
ihrer Entwicklung rotes Mark mit Erythroblasten, so daß man sich 
von der Vorstellung freimachen muß, daß nur die Röhrenknochen als 
Matrix der roten Blutzellen anzusehen seien. 

Interessant ist ferner die Angabe von Neumann (3), daß auch 
neugebildete Callusmassen und sonstige Ossifikationen neu- 
gebildete Matrix enthalten können. 

Die Knochen selbst machen in den verschiedenen Lebens- 
altern gewisse Entwicklungen durch, von welchen für die Frage der 
‚Blutbildung die Markbeschaffenbeit der langen Röhrenknochen am wich- 
tigsten ist. Entsprechend der regen Blutbildung finden wir im Kindes- 
alter diese Knochen von rotem, Iymphoidem Marke erfüllt und dem- 
entsprechend eine sehr stark entwickelte arterielle Blutversorgung 
des Knochens durch epiphyslire, metaphysäre und diaphysäre Arterien, 
deren Anordnung und Bedeutung neuerdings von Lexer in schönen 
Injektionspräparnten demonstriert worden ist. 

Mit zunehmendem Alter tritt bei den langen Knochen der Extremi- 
täten die statische Funktion in den Vordergrund gegenüber der 
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Verminderungen der Zuhl der Erythroeyten, sowie das Auftreten von 
Mikrocyten und Schatten von roten Blutzellen, z, B. bei Kaninchen 
nach ca. 70 stündiger Bestrahlung, konstatierten. 

Von großem Interesse ist die Beobachtung, daß die schweren 
regressiven Veränderungen des Knochenmarkes vollständig 
reparationsfähig sind, und daß diese Wiederherstellung, wie Heineke 
gezeigt hat, bereits kurze Zeit nach dem Aufhören der Bestrahlungen 
einsetzt und schon nach 3—4 Wochen mit völliger Restitutio ad in- 
tegrum endet. 

Diese Beobachtungen stehen in guter Übereinstimmung mit der 
bereits lange bekannten, oben erwähnten Fähigkeit rascher Umwandlung 
des Markes von Fettmark in Iymphoides Mark und wiederum der Rück- 
bildung dieses in Fettmark. 

(Die Literatur über die Wirkung der Röntgenstrahlen folgt im 
Kapitel: Leukocytose) 


Die Tätigkeit des Markgewebes. 

Wenn man nun an der Annahme festhält, daß postembryonal norma- 
liter das Knochenmark als erythrocytenlieferndes Organ anzusehen ist, so 
ist damit noch nicht die letzte Frage entschieden, wie man sich diese 
produktive Tätigkeit des Markes denken soll, und in besonders 
eingehender Weise hat Neumann (3) die Frage erörtert, ob im Knochen- 
mark lediglich eine Einschwemmung von Mutterzellen stattändet, 
die hier eine Stätte der Proliferation finden, oder ob aus dem Mark- 
gewebe selbst neue Zellen hervorgehen. Besonders in Rücksicht auf 
die oben erwähnte postembryonale Entwicklung neuer Knochenmassen 
mit rotem Marke wäre es von Interesse, zu wissen, ob wir in diesen 
Markräumen gleichsam nur neue Brutstätten oder wirklich aktiv pro- 
duzierendes neues Parenchym zu erblicken haben. 

Bizzozero bezeichnet als spezielle Bildungsstätte der roten Blut- 

im Knochenmarke das Netz der Venenkapillaren, in welchem 
sich zahlreiche, in Mitose begriffene rote Blutkörperchen finden, so daß 
dasselbe nach der Ansicht dieses Autors den Drüsen, welche morpho- 
logische Elemente absondern, gleichsteht. 

Für eine Beteiligung des Markgewebes spricht sich ferner Osler 
aus, demzufolge die kernhaltigen roten Blutkörperchen aus Markzellen 
entstehen, und auch nach Obrastzow bilden sich aus blassen Zellen 
des Markes, entweder durch Einverleibung von Hämoglobin Hämato- 
blasten, oder die blassen Zellen gehen in gewöhnliche Markzellen über, 
In ähnlicher Weise äußert sich Howel. 


Die größeren Kerne zeigen bei geeigneter Fixierung und Färbung 
eine deutliche radiäre Anordnung des Chromatins, so daß eine 
Radfigur (Pappenheim) entsteht, während die Leukocyten eine klein- 
maschige Netzigur des Kernes zeigen. Die kleineren Kerne zeigen 
‚eine auffällig intensive Färbbarkeit, das Chromatin ist zusammengerückt, 
der Kern hat sich verdichtet, und diese Erscheinung der Pyknose 
wird allgemein als eine Altersveränderung angesehen. 5 

Sehr schön tritt die charakteristische Radiärstraktur der Kerne in 
den von Grüneberg und mir gewonnenen Photogrammen mit ultra- 
violetter Beleuchtung auf (Tafel IIL, Nr. 5, 6), die wir weiter unten 


losen Zellen durch seine vollkommene Homogenität, während von 
alle solche mittlerer Größe, welche bei Färbungen homogen (basophil) 
erscheinen, deutliche Differenzierung ihres Protoplasma erkennen lassen. 

Bei der Färbung der Erythroblasten findet sich das von 
Askanazy hervorgehobene Gesetz, daß die Jugendlichkeit einer 
ZelledurchausgesprocheneBasophilie des Protoplasma charak- 
terisiert ist, in sehr deutlicher Weise bestätigt. Die Erythroblasten, 
welche Mitosen zeigen, sowie die eben vollendeten Produkte der Zell- 
teilung zeigen meist ausgesprochene Basophilie, die Mehrzahl der großen 
und kleinen Erythroblasten ist polychromatophil, einzelne nehmen bei 
Triscidfärbung den Farbenton des Fuchsins an (fuchsinophile Zellen 
Engel). 

Die von Arnold (4) abgebildeten feinen basophilen Körner Im 
Protoplasma won Erythroblasten des tierischen Markes habe ich im 


Tafel 1. 








Fig. ı. 

ryihroblasten des normalen menschlichen Knochenmaikes. 

Megaloblasten und Normoblasten. Oben Mitose. Radiäre Kemstruktur. 
(Färbung; Methylenblan.) Unten Pyknese. (Färbung: Ziemann,) 








Fig. 3. En 
Erythroblasten. Rote Zellen der Cirkulation. 
Oben Mitose, drei pyknotische Kerne Normoeyten, Polychrematphile. 
(Färbung: Eosin — Hämatoxylin.) Eryihroblasien. (Kosin - Methylenblau.) 





Fig, 5. Fig. 6. 
Megaloeyten, Mikrocyten, Paikilacyten 
‚Körmige Degeneration. (Methylenllan.) 
“ Vergr.: 800. 
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menschlichen Mark nie gefunden. Die Erythroblasten mittlerer Größen 
bezeichnet man als Normoblasten (Ehrlich). 

Es gibt aber im gesunden Mark Erwachsener auch große Formen, 
welche das Doppelte und mehr des Durchmessers der Normo- 
blasten aufweisen (Megaloblasten), zumeist ausgesprochene Poly- 
chromatophilie und einen großen, nicht pyknotischen Kern zeigen. 
(Vgl. Fig. 1.) Diese Zellen sind im gesunden Mark stets in geringerer 
Anzahl vorhanden. 

Da ich mich mit der Aufstellung der Megaloblasten als eines 
Typus der normalen Blutbildung in einen Gegensatz besonders zu 
den Ansichten Ehrlichs und seiner Schüler setze, welche die Megalo- 
blasten nur als einen Typus pathologischer Blutbildung ansehen, so führe 
ich folgendes zur Erläuterung über diese viel diskutierte Zellform an. 

Die Megaloblasten werden von Ehrlich und besonders von Engel, 
der sich dabei auf seine umfangreichen Untersuchungen an Embryonen 
stützt, lediglich als Typen embryonaler Blutbildung angesehen. Sie 
sollen beim Erwachsenen nur unter schwersten pathologischen Be- 
dingungen, nach Ehrlich sogar ganz einseitig nur bei essentieller, 
perniziöser Animie entstehen und werden von diesem Autor als ein 
Rückschlag der Blutbildung ins Embryonale aufgefaßt. 

Von anderer Seite, z. B. von Mya, wird die abnorme Größe dieser 
Zellen auf eine Quellung infolge größeren Wasserreichtums des Blutes 
zuröckgeführt, wodurch gleichzeitig der Kernsaft vermehrt wird, und 
auch der Kern eine Vergrößerung erleidet. Diese Ansicht wird von 
Pappenheim einer eingehenden Kritik unterzogen, indem er die Müg- 
lichkeit von Quellung sowohl bei Makrocyten wie auch bei den Zellen 
des Embyro durch Wasserreichtum des Blutes und der Gewebe zugibt. 
aber darauf aufmerksam macht, daß eine solche Quellung nur durch 
den Bau der Zelle bedingt sein kann, welche infolge eines besonderen 
osmotischen Äquivalents mehr Plasma aufnimmt, während gleichzeitig 
andere normal gebante Zellen vorkommen, die dieser Quellung nicht 


‚Wenn man diese Anschauung auch als richtig gelten läßt, so ist 
doch damit keineswegs erwiesen, daß es sich bei den großen Formen 
um einen wirklich biologisch verschiedenen Zelltypus handelt, 
sondern es kann sich bei diesen Größenunterschieden nur um Zellen 
derselben Art mit gewissen chemischen Differenzen ihres Baues handeln, 
ebenso wie eine Leberzelle doch immer Leberzelle bleibt, auch. wenn 
sie durch Einlagerung von Fettröpfchen gequollen und den fettlosen 
ganz unähnlich geworden ist. 

Alle Beobachtungen im pathologischen Blute sprechen dafür, daß 
die kernlosen großen Formen (Megalocyten) durch Plasmalberschuß 
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gequollene Zellen sind, die sich am .ausgesprochensten da finden, wo 
eine Polyplasmie unzweifelhaft vorhanden ist, wie bei der Chlorose, 
und ebensowenig, wie man die Megalocyten als einen besonderen Typus 
bezeichnen kann, ist dies bei den Megaloblasten zulässig. 

Da die Megaloblasten des normalen Markes vorzugsweise poly- 
chromatrophil sind, so ist es wahrscheinlich, daß sie Jugendformen 
der Blutbildung darstellen, wofür auch die später zu erwähnenden 
Beobachtungen von Maßlow sprechen. Sie gelangen in originärer 
Größe ebensowenig als kernlose Formen in die Zirkulation, wie die 
größeren Erythroblasten von etwa 9, die man so häufig im gesunden 
Marke trifft, sie müssen also im Marke Veränderungen ihrer Größe 
erleiden, ehe sie in die Zirkulation gelangen, wenn man nicht annehmen 
will, daß sie lediglich zur Produktion neuer Zellen durch 
Teilung dienen, was für physiologische Verhältnisse sehr wahrschein- 
lich ist. 

‚Auch Schur und Loewy fanden im menschlichen Marke bei 
verschiedenen Krankheiten, die mit perniziöser Anämie gar nichts zu 
tun hatten, Megaloblasten in spärlicher Zahl, und Türk mißt ebenfalls 
den Megaloblasten keine spezifische Bedeutung bei. Dieser Autor sieht 
ihr Auftreten im Knochenmarke als einen Ausdruck schwerer Schädigung 
und Reizung dieses Organs an und ihre Einschwemmung ins Blut ledig- 
lich als ein Zeichen schwerer Schädigung der Blutregeneration. Ich 
halte diese letztere Auffassung ebenfalls für richtig, doch darf man 
von einer pathologischen Marktätigkeit nur dann sprechen, wenn ein 
wirklich auffälliges Prävalieren der Megaloblasten im Marke vorhanden 
ist, was nach meinen Erfahrungen selbst bei schwersten Anämien recht 
selten ist. In einer gewissen Quote sind eben Megaloblasten als phy- 
siologische Produkte des Markes auch bei Erwachsenen anzusehen. 

Durch Vergleichung vieler Markpräparate von totem und unmittelbar nach der 
Resektion frisch gewonnenem Material bin ich zu der Überzeugung gekommen, daß 
diese Zellen ebenso wie die großen farblosen Markzellen infolge ihrer sehr fragilen 
Konstitution am schnellsten nach dem Absterben zerfallen, so daß man um so 
weniger Chancen sie zu finden hat, je längere Zeit seit dem Tode verflossen war. 

Die Genesis der roten Zellen vollzieht sich beim Erwachsenen 
aller Wahrscheinlichkeit nach in zweifacher Weise, 

Erstens geschieht die Neubildung durch Zellteilung, die schon 
im Jahre 1846 von Kölliker an embryonalen Blutzellen beobachtet 
wurde. Nach allen neueren Untersuchungen von Neumann, Flemming, 
Bizzozero und vielen anderen findet bei den Erythroblasten eine 
mitotische Kernteilung statt, die sich auch bei gewissen schweren 
Anämien an solchen Erythroblasten beobachten läßt, die in die Zirku- 
lation eingeschwemmt sind. Es bilden sich also hierbei zwei junge 
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Auch Arnold (4) schließt aus dem Vorkommen gleicher Granula- 
arten in hämoglobinhaltigen und hämoglobinlosen Zellen des Markes 
auf eine gemeinsame Entwicklung, d. h. Entwicklung der ersteren aus 
einer hAmoglobinfreien Vorstufe. 


Die Entkernung der Erythroblasten. 


Mögen nun die roten Knochenmarkszellen aus roten oder farblosen 
Vorstufen entstanden sein, so müssen sie in jedem Falle vor ihrem 
Eintritt in die Zirkulation ihren Kern verlieren, und es ist ferner 
die Tatsache festzuhalten, daß die zirkulierenden Krythroeyten von 
sehr gleichmäßiger Größe sind, so daß man annehmen muß, daß die 
großen Erythroblasten (nicht bloß die Meguloblasten) entweder eine 
Verkleinerung erfahren, etwa in der Art, wie es Maßlow im An- 
schlusse an die Verkleinerung des Kernes beobachtet hat, oder daß sie 
unter normalen Verhältnissen überhaupt nicht in die Zirkulation ge- 
langen, sondern lediglich der Neubildung dienen. Es würde dann an- 
zunehmen sein, daß diese Formen als Makrocyten nur dann ansge- 
schwemmt werden, wenn eine gesteigerte Ausfuhr von Zellen in die 
Zirkulation stattfindet, worauf bei noch stärkerer Steigerung als nächste 
Stafe Normoblasten und schließlich hei hochgradiger Reizung Megalo- 
blasten in die Zirkulation geworfen werden, Verhältnisse, auf die wir 
weiterhin zurückkommen werden. 

Über den Modus der Entkernung der Erythroblasten ist viel 
‚gestritten worden, und es stehen sich hier im Prinzip zwei Anschauungen 
gegenüber, die von Kölliker und Neumann einerseits und von Rind- 
fleisch andererseits vertreten werden. 

Neumann nimmt an, daß die Kerne des Knochenmarkes die Be- 
deutung wahrer Zellkerne haben, und daß die Umbildung in kernlose 
Blutzellen dadurch zustande kommt, daß der Kern allmählich im 
Innern der Zellen schwindet oder aufhört, als ein von dem 
bten Zelleibe besonders differenzierter Körper zu 
n, eine Auffassung, bei welcher Neumann früheren Angaben 
von Kölliker folgt. 

Nach Rindfleisch dagegen werden die Kerne der roten Blut- 
körperchen ausgestoßen und zirkulieren frei im Biunte; und 
ebenso faßt Howel diesen Prozeß auf, infolgedessen die Bikonkavität 
der roten Blutkörperchen durch die Ausstoßung des Kerns aus der 
Mitte zustande kommen soll. Während Foa und Osler sich der An- 
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‚Blutkörperchen beteiligen, 
‚getrennten Entwicklungestufon hervorgehen; Erythroblasten, 
Karyomitose teilen, und Leukoblasten, die sich durch eine direkte 
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Als wiederum ganz abweichend won allen bisher angeführten Darstellungen ist 





us den Blutplättchen (Elomontarkörperchen — Zi 
; Blutplättchen — Bizzozero; bimatoblasies — 


malen Durchmesser erhalten, die Eigenschaften der roten Blutkörperchen bekommen, 





Pon, 
von Recklinghausen, Gobuleif, Schklarewaki in- Blutplättehen 
Vorstufen der ruten Blutkörperchen sehen, hat die Theorie ron Hayem im übrigen 





biasten abgebildet, welche nach ihrer Größe und Struktur jeder ala- 
bald als kleine Kymphocyten ansprechen muß, die aber auch nich! 2 
geringste Ähnlichkeit mit den Blutplättchen des Menschen h 
erscheint nach dirser Abbildung schr wohl möglich, Pepe 
freien kleinen Zellen bei der Taube rote Blutzellen entwickeln, fir die Verhältnisse 
gar nichts, deun es ist ganz ausgeschlossen, 
Eymphocyten ähnlichen Zeilen mit großem 


Es scheint demnach, als ob gerade die von Hayem empfohlene Heranzichang 
der vergleichenden Anatomie diese gaux unannehmbare Hämatoblastentheorie ver- 
schuldet hat, 

Literaturyorzelehnls am Schlusse von Kap. VEIT. 
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form als die wahre Grundform ansehen, in welche sich die Zelle, 
die Flüssigkeitsbewegungen im frisch angefertigten Prüparate 


Ks} 


Die roten Zellen des menschlichen Blutes sind im extrauterinen 
Leben normaliter kernlos, sie haben infolgedessen nichts mit der Neu- 
junger Zellen zu tun, sondern dienen ausschließlich der 
Funktion dos Sauerstoffaustansches, und man nimmt wohl mit 
Recht an, daß sie diese Funktion in höherem Maße und wahrscheinlich 
auch mit einer längeren Lebensdauer der einzelnen Zelle erfüllen, als 
es die kernhaltigen roten Blutzellen vieler niederer Tiere vermögen. 

Über den Bau der roten Blutzelle bestehen verschiedenartige 
Anschauungen. Nach der Theorie von Rollet, welche die meisten 

haben dürfte, bestehen die Zellen aus einem Stroma, 
welches das Hämoglobin enthält, Dieses Stroma, welches der Zelle 
ihre eigentümliche Form verleiht, ist nach der Ansicht von Ranvier 
und Hayem membranlos, nach v. Ebner besteht eine dichtere Ober- 
flächenschicht, eine sog. Crusta als äußere Begrenzung, 

Nach Ehrlich besteht ebenfalls ein protoplasmatisches Gerüst, 
welches aber nach außen durch eine Membran abgeschlossen ist, und 
ebenso rechnet Hambnrger mit einer für Wasser permeablen Membran. 

H. Koeppe, dessen Anschauungen vorzugsweise durch sehr exakte 
physikalische Experimente an den Erythrocyten begründet sind, nimnt 
an, daß diese Zellen von einer semipermeablen Wand umgeben sind, 
welche aus einem fettähnlichen Stoffe besteht oder solchen enthält, und 
bei deren Verletzung das Blut durch Hämoglobinaustritt lackfarben 
wird. Durch Wärme, Säuren, Alkalien wird die Fettwand vernichtet, 
durch Wasser wird ihre Kontinuität mechanisch verletzt. so daß der 
Farbstoff‘ austritt. 
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Foä zu erwähnen, welcher eine peripherische hämoglobinhaltige Schicht 
und eine innere netzförmige Struktur annahm, in deren Zentrum ur- 
sprünglich der Kern gelegen ist, 

‚Schließlich ist die Theorie von Griesbach zu erwähnen, welcher 
‚das Blotkörperchen aus einem homogenen, strukturlosen Plasma ohne 


Pathologie der roten Blutzellen. 


Veränderungen der roten Blutkörperchen in der Zirkulation 
treten auf: 


‚Bei allen diesen Befunden ist es naturgemäß von größter Wichtigkeit, 
zu entscheiden, ob dieselben auf einen degenerativen oder regene- 
rativen Prozeß im Blute hindeuten, da am letzten Ende die ganze 
klinische Hämatologie, soweit die roten Blutkörperchen in Betracht 
kommen, auf die Frage hinausläuft, ob bei einer gegebenen Krank- 
heit anämisierende, d. h. Blutzellen zerstörende Einflüsse vor- 
handen sind, oder ob eine regenerative Tätigkeit der blut- 
bildenden Organe eingesetzt hat. 

Ans den histologischen Befunden allein lassen sich diese. Verhält- 
nisse nicht ohne weiteres erschließen, da naturgemäß beide Prozesse 
zumeist gemeinsam sich im Blute abspielen, insofern das Blut, das durch 
irgend ein Gift degenerative Veränderungen erlitten hat, bestrebt ist, 
durch regenerative Neubildung von Zellen Ersatz zu schaffen. Eine 
Sicherheit darüber, ob bestimmte zeiluläre Veränderungen regenerativen 
oder degenerativen Charakters sind, 14Bt sich nur durch große 
Untersuchungsreihen empirisch dadurch gewinnen, daß man unter 
genauer Berücksichtigung des Charakters der zu Grunde liegenden 
Krankheit Vergleichungen anstellt bei solchen Prozessen, wo zweifellos 
Degenerationen von Blutzellen stattfinden, mit solchen, bei welchen 
zweifellos regenerative Bildungen die Hauptrolle spielen, wie dies z. B. 
bei Anwendung von direkten Blutgiften einerseits und bei reinen Re- 
‚generationen nach stärkeren Blutverlusten andererseits der Fall ist. 

Eine derartige Untersuchungsreihe zur Entscheidung der Frage 
nach dem Charakter der einzelnen Zellveränderungen ist vor kurzem unter 
meiner Leitung von Boellke angefertigt worden. Es zeigte sich hier- 
bei, daß die Grundfragen hierbei noch komplizierter liegen, als man 
vorher annahm, denn selbst das anscheinend einwandfreie Beispiel reiner 
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Von den morphologischen Veränderungen ist die Stech- 
apfelform der roten Zellen seit langem bekannt, Man kann on jedem 
mikroskopischen Präparate, in welchem die roten Blutkörperchen sich 
in einfacher Schicht verteilt haben, meist zuerst an der Randzone be- 
‚obachten, wie die Zellen ihre Scheibenform verlieren und Unebenheiten 
und Höcker bilden, wodurch die sog. Maulbeerform entsteht, wobei 
die Größe der Zelle annähernd erhalten ist. Weiterhin treten an der 
Oberfläche feine Spitzen hervor, s0 daß die ganze Oberfläche damit be- 
setzt erscheint. Die Blutkörperchen schrumpfen in eine Kugelgestalt 
zusammen, verkleinern dadurch bedentend ihren Durchmesser und bilden 
die sog. Stechapfelform. In manchen Fällen kann man gleichzeitig 
einen Austritt von Hämoglobin an solchen Stellen beobachten, wo die 
Stechapfelformen dicht gedrängt in dickeren Partien des Präparates 
auftreten. 


Die Stechapfelformen treten unzweifelhaft bei jedem Blute infolge 
verschiedener äußerer Einwirkungen, ganz besonders aber infolge 
von Verdunstung, Eintrocknung, großer Kälte der Glasflächen, ferner 
infolge von Druck, Quetschungen und ähnlichen mechanischen Alte- 
rationen auf. Weidenreich ist geneigt, alle diese äußeren Form- 
veränderungen durch Erhöhung oder Verminderung in der Spannung 
der Zellmembran auschließlich infolge von Änderungen des chemisch- 
physikalischen Verhaltens des Serums zu erklären. 

Dieselben Veränderungen kommen auch im sorgfältig angefertigten, 
vor jedem Insult bewahrten Blutströpfchen durch Verdunstung von der 
Peripherie her zustande. Ferner aber auch, [und das ist als ein un- 
zweifelhaftes pathologisches Zeichen anzusehen, im Zentrum des Prä- 
parutes ganz kurze Frist nach Anfertigung desselben. Diese 
frühzeitigen Stechapfelbildungen können manchmal unmittelbar, 


Gleichzeitig pflegt bei derartigen Blutproben die Geldrollen- 
bildung, welche in den dickeren Partien des Präparates auftritt, ge- 
stört zu sein, so daß diese Rollenbildung gar nicht oder nur ange- 
dentet zur Beobachtung kommt, Nachdem im Jahre 1884 O. Gerhardt 
in einer Dissertation von Fick das Auftreten dieser Phänomene, d.h. der 
vorzeitigen Stechapfelbildung und verhinderten Geldrollenbildung, hat 
beschreiben lassen, sind auch von anderen Autoren z. B. Brightwood, 
Hayem, Hoffmeyer und vom Verfasser bei verschiedenen Krank- 
heitszuständen diese Phänomene beobachtet worden, und neuerdings hat 
Dr. Jogicheß unter meiner Leitung diese Frage an einem sehr großen 
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fürbt und unterscheiden sich von den normalen lediglich durch die 
Verkleinerung des Durchmessers auf etwa die Hälfte, 
‘Die Mikrocyten werden von Hayem, Eichhorst, Eisenlohr 
als Jugendformen roter Blutkörperchen angesehen, weil sie zu Zeiten 
auftreten, von Quincke dagegen, Masius 
und Vanlair als alternde, dem Untergange nahe Formen; während 
Litten sie für eine Folge von Veränderungen des Salzgehaltes im 
Blute hält. Biernacki hat neuerdings die sehr plausible Erklärung 
gegeben, daß die roten Blutkörperchen im zirkulierenden Blute Plasma 
enthalten und daß die Mikroeytose durch Abgabe von Plasma ans den 
Zellen zustande komme. 
Aus alledem geht hervor, daß diesen kleinen Formen schwerlich 
pathologische 


wahrscheinlich nicht nur prüformiert ins Blut gelangen, sondern sieh 
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bilden können. 

rote Blutkörperchen normaler Größe (Normo- 
blasten) finden sich bei ganz verschiedenartigen Zuständen im Blute, 
Sie sind als, Jugendformen aufzufassen, welche in unreifem Zu- 
stande, d.h. bevor der Kern geschwunden ist, in die Zirkulation ge- 
langt sind, häufig fürben sich diese Zellen ebenso wie die Erythroblasten 
des Markes polychromatophil. 

Die kernhaltigen Erythrocyten im Blute sind stets als Folge einer 
abnormen Reizung desKnochenmarkes aufzufassen und zwar erstens 
einer indirekten Reizung, die dann zustande kommt, wenn.die Blut- 
mischung sehr verschlechtert ist, wenn z. B. durch Blutverlust oder 
irgend ein sonstiges anämisierendes Prinzip die Zahl der Hämoglobin- 
träger erheblich verringert ist. Diese „anämische* Beschaffenheit des 
Blutes übt einen Reiz auf das Knochenmark aus, anf den das letztere 
mit einer erhöhten Zellenansfuhr reagiert, die bei stärkerer Inanspruch- 
nalmme nicht mehr durch die im Marke vorrätigen kernlosen, reifen 
Zellen gedeckt wenden kann, 0 daß erstens — wie wir sahen — die 
noeh nicht ganz reifen Megalocyten, zweitens aber die noch weniger 
reifen Erythroblasten zur Ausfahr gelangen. 

Wie man sich die Reiswirkung selbst vorstellen soll, ist schmer zu mgın. Ob 
+ die Verarmung des Blutss an Sanerstoft ist, die eine kompensatorischn Mehrleistung 
des Koochenmarkos bewirkt, oder ob durch sonstige Veränderungun des Chemismus 
in dem anämischen Hlate eine Einwirkung auf das Mark stattfindet, wie z. B. Schau- 
monn aunimınt, kan einstweilen noch nicht entschieden werden. 

Zweitens können durch direkte Reiz wirkung auf das Knochen- 
mark kernhaltige Zellen zur Ausschwemmung kommen, wenn das Mark 
selbst erkrankt ist, wie bei Leukämie und Knochentumoren. 


Kontraktilitätserscheinungen, wodurch sie den Eindruck von Mikro- 
parasiten hervorrufen können (s, perniciöse Anämie). | 
Die großen Formen sind anscheinend. mangelhaft konstituierte 


lieh als Teilungs- oder Abschnürungsprodukte ven roten Blut- 
körperchen halten; Ehrlich nennt sie daher „Schistoeyten“, 

Das fürberische Verhalten der roten Blutkörperchen. Die 
Hämoglobin führenden Zellen zeigen bei Behandlung mit Farbstoffen, 
wie Ehrlich zuerst nachwies, im gesunden Zustande eine Affinität 
zu sauren Farbstoffen, wie Bosin, Orange, Süurefuchsin usw., wihrend, 


farbe, die dureh die Einwirkung des basischen Furbstoffes bedingt wird 
und die in manchen Fällen s0 stark hervortreten kann, daß das Hämo- 
globin fast rein basophil gefärbt, wird, 

So erscheinen bei einfacher Methylenblaufärbung die normalen 
Zellen grün, die polychromatophilen schwach bläulich, bei Färbung mit 
Eosin-Methylenblan die normalen rot, die polychromatophilen violett in 
verschiedenen Nüancen usw, Gabritschewski wies darauf hin, daß 
lebende rote Blutkörperchen keine Affinität zu Farbstoffen besitzen, 
sich also achromatophil verhalten, daß gesunde fixierte rote Blut- 
körperchen sich bei Belandlung mit Farbmischungen nur mit einer 
Farbe tingieren, monochromatophil sind; während Erythrocyten bei 
Anämien verschiedene Farbstoffe aufnehmen, sich also polychromato- 
phil verhalten. 

Die Bedeutung dieser recht auffälligen färberischen Anomalie ist 
viel diskutiert worden. 

Ehrlich, (2) welcher dieselbe zuerst fand, hielt sie für «in exquisit 





Ebenso ist es Naegeli völlig unverständlich, daß Bloch bei schwerster perni- 
‚eiöser Andınie die Körnchen mitunter vermißt hat, was mir allerdings bisher noch 
wicht begegnet ist, Abgesehen ae daB bei perniciösen Anlimien die Giftwir- 
hütte Naogeli ebenfalls aus diesem 
uch ohne Giftwirkung eintreten 





‚Schließlich zitiert dieser Autor wieder Tierversuche von Sabrazds und er 
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“ Erzeugung der Körnchen nicht olıne weiteres 
wul die menschliche Pathologie Anwendung finden darf. 

Gegenüber diesen, zum Teil rein spekulativen und zum andern Teil 
durch frühere Arbeiten bereits widerlegten Einwendungen hat Boellke 
unter meiner Leitung an größeren Reihen von Kranken erstens klinisch 
die Frage dahin entschieden, daß bei reiner Blutregeneration in- 
folge von Blutung nach außen, ebenso bei Neugeborenen niemals 
Körnchenbildung auftritt, daß sie dagegen nicht selten bei Blutungen 
in den Intestinaltraktus vorhanden ist, woraus sich in Rücksicht auf 
alle sonstigen klinischen Beobachtungen der Schluß ziehen laßt, daß 
durch Zersetzung des Blutes im Darmkanal toxische Produkte gebildet 
werden. 

Zweitens hat Boellke histologisch den Beweis gebracht, daB 
diese Körnchen etwas anderes sind als Kernreste, da er, wie auch früher 
schon Bloch, bei Färbung mit Pyronin-Methylgrün (letzteres 
nach Pappenheim exquisites Kernfärbungsmittel), an hunderten von 
Präparaten stets die Kerne und ihre Trümmer blaugrän, die 
basophilen Körnehen dagegen intensiv rot fand. 

Wenn Naegeli ohne eigene positive Befunde am Knochenmarke 
trotz aller früheren Mitteilungen über negative Befunde die Körnchen- 
bildung wieder in das Mark verlegt, so muß ich au? Grund vieler eigener 
neuerer histologischer Un; am menschlichen Knochen- 
marke nochmals betonen, daß hier die Körnchen niemals, weder 
normaliter noch bei überstürzter Nenbildung zu finden sind, 
außer wenn sie in ganz vereinzelten Exemplaren bei schweren Anämien 
‚oder Kachexien eingsschwemmt sind, 





Daß die „körnige Degeneration“ keine Erscheinung der Nekrobiose 
also mit den Veränderungen von Rosin und er nichts zu 


Lebensdauer und Untergang der roten Blutzellen. 


Die Lebensdauer der roten Zellen wird im allgemeinen auf 
3—4 Wochen geschätzt, die Zellen Anden alsdann in physiologischen Ver- 
hältoissen Ihren Untergang nicht in der Zirkulation, sondern in erster 
Linie in der Leber, ferner wahrscheinlich anch in der Milz und 
dem Knochenmarke. 

Besonders durch die Untersuchungen von Quincke wissen wir, 
daß in den Leberzellen eine Umprägung des Hämoglobin der 
abgestorbenen Erythrocyten in Gallenfarbstoff stattfindet, wo- 
bei zu berücksichtigen ist, daß das Bilirubin höchst wahrscheinlich 
identisch ist mit dem eisenfreien Hämateidin. Es wird also in der 
Leber eine eisenfreis Komponente des Hb zur Ausscheidung gebracht, 
und zwar steht, wie wir beim Kapitel der Hämocytolyse sehen werden, 
die Gallenfarbstoffproduktion im direkten Verhältnis zur (Quantität der 
absterbenden roten Blutzellen. 

Das Eisen des Hb bleibt, wie die Untersuchungen von Quincke ı. a. 
lehren, zunächst in der Leber deponiert und findet sich hier in den 
Leberzellen selbst, in den Endothelien der Kapillaren, vielleicht. auch 
frei im Gefäßlumen, ferner in den sog. Kupfferschen Sternzellen, im 
Bindegewebe und den Gefäßscheiden. 

Für die Untersuchung der Leber auf Eiseugehalt empfiehlt Quincke, 
abgesehen von quantitstiven Fe-Bestimmungen, die einfache Behandlung 
mit Schwefelammonium, die schon makroskopisch die Eisendepots 
durch ihre grüne Färbung anzeigt und auch In mikroskopischen Schnitten 
brauchbar ist. 

Der normale Eisengehalt der Leber beträgt nach Quincke 
80— 200 mg auf 100 g Trockensubstanz. 

Vermehrung des Eisengehaltes der Leber wird von Quincke als 
„Siderosis* bezeichnet, und zwar muß man unterscheiden zwischen 
Eisenanhäufungen infolge medikamentöser Eisenresorption „Pharmako- 
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Von den späteren Untersuchern lat sich die Mehrzahl dieser letzten 
ing angeschlossen. Es sind indes in letzter Zeit Beobachtungen 
worden, welche wieder mehr für die alte Anschauung ven 

Prevost und Dumas sprechen dürften, Besonders durch die Unter- 
suchungen von Hamburger, Lackschewitz, v. Limbeck hat sich 
gezeigt, daß innige Wechselbeziehungen zwischen roten Blutkörperchen 
und Plasma bestehen. Hamburger hat die, von H.de Vries und 
van t’Hoff gefundenen Gesetze des osmotischen Druckes in interessanten 
Versuchen auf physiologische und pathologische Verhältnisse beim Men- 
schen übertragen und gefunden, daß diejenige Salzlösung, welche im 
Blute des Menschen, wie auch anderer Warmblüter weder eine Quellung 
noch eine Schrumpfung hervorruft, welche also dem menschlichen Plasına 
„isotonisch* ist, z B. eine 0,9%, NaCl-Lösung ist. Andere Salz- 
Ibsungen verhalten sich isotonisch bei einer Konzentration, deren 
Molekulargewicht der erwähnten NaCl-Lösung entspricht. 
Es ist nach diesen Versuchen irrtümlich, die 0,6%, NaCl-Lösung als 
„physiologische“ zu bezeichnen, da diese Konzentration lediglich für 
‚das Froschblut annähernd isotonisch ist, die Blutkörperchen des Menschen 
dsgegen in dieser Lösung quellen. Lösungen von stärkerer Konzentration 
bezeichnet Hamburger als „hyperisotonische*, solche von schwi- 
cherer Konzentration als „hypisotonische*. Nach Hamburger sind 
die roten Blutkörperchen des zirkulierenden Blutes für Salze 
permeabel, und nach Versetzung defibrinierten Blutes mit Isotonischen, 

‚hen und hypisotonischen Salz- und Zuckerlösungen findet 
eine Auswechselung von Bestandteilen in den Verhältnissen statt, daß 
die wasseranziehende Kraft weder der Blutkörperchen noch des Serum 
eine Änderung erfährt. 

Die Berechnungen von Hamburger sind von Koeppe einer 
Kritik unterworfen und für nieht ganz zuverlissig erklärt worden, 
da Hamburger bei seinen Berechnungen über die Einwirkung des 
osmotischen Druckes von Kochsalzlösungen auf die Struktur der roten 
Blutkörperchen die Dissoziation des NaCl in der Lösung außer 
Betracht gelassen hatte, außerdem sind nach Koeppe die Struktur- 
verhältnisse der roten Blutkörperchen komplizierter, als man bisher 
annahm, 

Nach diesem Autor haben die roten Zellen durch ihre Moleküle 
einen bestimmten osmotischen Druck und nehmen daher in dem sie 
umgebenden Medium ein bestimmtes Volumen ein. Ändert sich nun 
die molekulare Konzentration dieses Medium z. B. durch Verringerung 
des Molekälgchaltes, wird also das Serum hypisotonisch, 80 tritt eine 
Quellung der Blntzellen ein, jedoch ändert sich nach Koeppe das Vo- 
lumen der Zellen nicht gleichmäßig und nicht völlig Aquivalent der 
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wegen ihrer minimalen Quantität die Zellen osmotisch nicht beein- 
finssen können. 

Es scheint mir daher wohl für physiologische, nicht aber für patho- 
logische Verhältnisse angebracht, die Resistenz der Erythrocyten nach 
ihrem Verhalten gegen Salzlösungen zu bewerten, und es scheint geboten, 
zwischen einer „osmotischen Resistenz“ einerseits und einer „vi- 
talen Resistenz“ anderseits zu unterscheiden, wobel man unter 
„Yitaler“ Resistenz die Widerstandsfühigkeit alle solchen Schä- 
digungen zu verstehen hat, welche nicht auf der Salz- 
‚konzentration beruhen, 


Für diese Zwecke könnte man z. B. die Beobachtung der Lebens- 
dauer der Erythrocyten in der feuchten Kammer benutzen, welche 
nach Rosin nnd Bibergeil sehr markante Unterschiede zwischen ge- 
sundem und anämischem Blute insofern angeben, als die Zellen des 
letzteren sehr viel schneller aufgelöst: werden und zerfallen. 

Die Resistenz gegen anorganische und organische Gifte 
ist, wie wir weiter unten sehen werden, eine individuell ungemein 
verschiedenartige, und man kann, auch wenn man die Resistenz 
des Blutes gegen einen bestimmten Giftstof? ziffernmäßıg bestimmen 
könnte, selbst danach nicht ohne weiteres von einer Gift-Resistenz 
schlechtlin sprechen. 

Es liegen somit auf diesem Gebiete Schwierigkeiten vor, welche 
einstweilen sehr groß erscheinen und nicht dadurch umgangen wer- 
den dürfen, dal man die „osmotische Resistenz“ als einen kli- 
nisch verwertbaren Begriff hinstellt. 





Ältere Literatur. 


Zeitschr. £ klin. Mod. 1895. BA 27. 8. 492. 

Wien. med. Wochenschr. 189. Nr. 38/87. 

‚ero, 6, 1. Virch, Arch. Bd. 95. 189. 8. 26, — 2, Gaz. mod. Mal-Lomb. 
Norember 1868. — 8. Molechotts Untersuchungen zur Naturlehre. XIIL 1558. 
8158, 

Bizeozero u, Salvioli 1, Cemtralhl. £ d. mer. Wiss. 1879. Nr. I. — 2 Male- 
schotäs Untere XIL 1881. 8 595. 

Ehrlich. 1. Rederat fm 11. Kongr, f. kan, Med, 1892. 

Eiehhorst. Die pernisiöse Anämie. Leipzig 1878. 

Eisenlohr. Deutsch. Arch. #. klin. Med. Bd. 20. 8. 496. 

Hlissberg. Dimert: Dorpat 1598. 

Foi. Zieglers Beitz. BA]S. 

tschewaky. Arch. £ exper. Pathol BA 28. 8. 88. 

‚ch. Fostschrifi £ Lauckart. 1802. 

G. 1. Du mung ote. Parin 1889. — 2. Compt. rend. T. 85, 1877, 8. 1285. 

— 3. Arch, de Phys. 1878, 8. 620. 














Die roten Zellen des menschlichen Blutes. 129 


Howell, W. H. 1. New-York med. record. Vol. XXXIV. 1888. — 2. Joum. of 
Morphol. Vol. IV. 1871. Nr. 1. 

Kölliker, A. Zeitschr. £. rat. Med. Bd. IV. 1848. 

Laache. Die Anämie. Christianie 1883. 

Lackschewitz. Dissert. Dorpat 1892. 

v. Limbeck. Grundriß e. klin. Pathol. d. Blutes. Jena 1892. 

Litten. 1. Berl. klin. Wochenschr. 1877. Nr. 1. 

Litten u. Orth. Berl. klin. Wochenschr. 1877. Nr. 51. 

Löwit, A. 1. Prager med. Wochenschr. VIII. 1885. — 2. Dasselbe: Sitzungsber. d. 
Wiener Akademie. Abt. III. Bd.88. 1888. — 3. Prager med. Wochenschrift. 
1887. Nr. 21. 

Manassdin. Über die Dimensionen der roten Blutkörperchen unter verschiedenen 
Einflüssen. Tübingen 1872. 

Maragliano u. Castellino. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 21. 9.415. 

Müller, H. F. Sitzungsber. d. Akad. d. Wiss. in Wien. BA, 98. Abt. II. 1889. 

Mya. Lo sperimentale. 1882. 

Neumann, E. 1, Über die Bedentung des Knochenmarks für die Blutbildung. Med. 
Centralbl. 1868. Oktober. 8.689. — 2. Arch. f. Heilk. XV. S. 470. 1874. 
— 3. Arch. f. mikr. Anat. XIL 1876. — 4. Virch. Arck. Bd. 119. 1890. — 
5. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 3. 1881. Heft 3. — 6. Centralbl. f. d. med. Wiss, 
Bd. 20. 1882. 9. 321. 

Obrastzow. Centralbl. f. d. med. Wiss. 1880. Nr. 24. 

Osler. Lancet. 1882. S. 181. 

Pouchet. Revue scientif. 9. annde. Nr. 12. 1879. 

Quincke. Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 20, 8.1 u. Bd. 25, 8. 567. 

Rindfleisch. Arch. f. mikr. Anat. Bd. 17. 1879. 8.1. 

Schaumann (1). Zur Kenntnis der sog. Bothriocephalus-Anämie. Helsingfors 1893, 

Schultze, O. Anatom. Anz. 1887. Bd. 2. 

Vanlair u. Masius. De la mierocythömie. Bruxelles 1871. (Ref. in Virch.-Hirsch, 
1872. I. 199.) 

Winogradow. Centralbl. f. d. med. Wiss. 1882. Nr. 50. 








Neuere Literatur. 


Albrecht. Neue Beitr. zur Pathol. der Zelle. Verhandl. d. pathol. Gesellschaft. 
1908. Bd. 5. 

Arnold. 1. Betrachtungen über Kerne u. Kernteilungen in den Zellen des Knochen- 
marks. Virch. Arch. Bd. 93. — 2. Fortsetzung: Ibidem. Bd. 97. — 3. Zur 
Morphologie und Biologie der Zellen des Knochenmarks. — Ibidem. Bd. 140. 
1895. — 4. Über die feinere Struktur der hämoglobinlosen und hämoglobin- 
haltigen Knochenmarkzellen. Ibidem. Bd. 144. 1896. 8. 67. 

M. Askanazy. Über extrauterine Bildung von Blntzellen in der Leber. Verhandl. 
d. D. pathol. Gesellsch. 1904. 8. 58. 

Behrendt. Deutsche med. Wochenschr. 1889. Nr. 4. 

Bettmann. Über den Einfluß des Arseniks auf das Blut und das Knochenmark des 
Kaninchens. Zieglers Beitr. z. pathol. Anat. Bd. 28. 8. 443. 

Bloch (1). Deutsche med. Wochenschr. 1899. $. 279. 

Derselbe (2). Beitr. z. Hämatologie. Zeitschr. f. klin. Med. 1901. Bd. 48. 

Bodon. Die morphol. u. tinktor. Verändergn. nekrobiot. Blutzellen. Virch. Arch. 
Bd. 173. 1903. 
Grawitz, Klinische Yathologle deu Diuten, 3. Aufl. 9 





— 
130 VII: Kapitel 


Boellke. Über die klin Bedeutung der wichtigsten morphol Veränderen. der r. BL, 
Virch. Arch. Bd. 176. 1904. 


Grawitz u. Grüneberg. Die Zellen des menschl Blutes im ultravioletten Lichte. 
1906, 


Leipzig 

Grawitz, E 1. Über kürnige Degeneration der roten Blutkörperchen. Deutsche 
med. Wochenschr. 1899. Nr. 86. — 2. Die klin, Bedeutung und axparlm, Er- 
Sage) Könige Degeneration In den roten Blutk. Berl. klin. Wochenschr, 
1900. Nr. 9, 

Hayem (4). Legons sur les maladies du sung. Paris 1900. 

Hamel. D. Arch. £ klin. Med Bd. 87. 1900. 8 357, 

Heinz. 1. Zur Lehre von der Funktion der Milz. Virch. Arch. Bd. 178 8 485. 
— % Virch, Arch. Bd. 122, 1890 und Zieglers Beitr. Bd. 29. 1901. 

Israel x. Pappenheim. Über die Entkernung der Säugetier-Erythroblnsten. Virch. 
Arch. Bd 149. 1896. 

Jawein. Berl klin. Wochenschr. 1901. Nr. 85. 

Jogichess. Das Auftroten von Stecbapfelformen an den roten Blutk. unter krank- 
haften Verhältnissen. Dissert. Berlin 1900. 

Koeppe. Die semipermeable Wand d. Erytlrocyten. Pflüg. Arch. Bi 107. 1906. 
8.86. Ibldem. & 187, 

Derselbe, Arch. f. Anat. u. Physiol. 1899. 3. 504. 

Labrazts XIIL congres internat. de med. Paris 1900. 

Lexer. Die Entstehung entzündlicher Knochenherde und ihre Bexichung zu den 
Arterienversweigungen der Knochen. Arch, f. klin. Chir. Bd. 71. 

Litten (2. Über basophile Kömungen in roten Blutk. Deutsche med. Wochenschr. 
1899. Nr. 44. 

% Des variations do qualits de hömoglobine Thöse No. 10. Genre 1901. 

an Einige Bemerkungen zur Morphologie und Entwicklung der Blutelemente. 

Arch. £. mikrosk. Aut Bd 51. & 187. 

Moritz. Se Petersb. med. Wochenschr. 1901. Nr. 26, 

Naegeli. Münch. med. Wochenschr. 1904. Nr. 5. 

Pappenheim. I. DI AaEen Be ne aka Dissert. Berlin 1895. — 
2. Von den gegenseitigen Beziehungen der verschiedenen farblosen Blntzallen 
zueinamler. Virch. Arch. Bd. 100, 8. 1. NT. Münchener med. Wochsachift. 
1901. Br. 24 

Plehu. Deutsche med. Wochenschr, 1899. Nr. 44. 

Bosin u. Bihergeil. Über vitale Blutfärbung new. Zeitsche. £. kHn. Mod. BA 54. 
1002. 

Schaumnnn (2). Sammlung klin. Vorträge (Volkmann). N. P, Nr. 237. 1900, 

Schmauch. Wird Arch Bd 156. 1899. 





Die roten Zellen des menschlichen Blutes. 131 


Schmidt, P. D. med. Wochenschr. 1902. Nr. 44. — Münch. med. Wochenschr. 1908. 
8. 18. — Monographie. Jena bei Fischer. 1902. (Exper. Beitr. z. Pathol. d. 
Blutes.) 

Schur u. Loewy. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 40. 1900. 3. 412, 

Strauß. Basophile Körnchen in roten Blutkörperchen. Dentsche med. Wochenschrift. 
1900. Nr. 87. 

Troje. Verhandl. d. Kongr. f. inn. Med. 1892. 

Türk. Vorles. über klin. Hämatologie. 1904. 

Walker, E. L. A compar. study on the so-called polychromatophilous degeneration 
of red blood corpuscles. The journ. of the Boston Society. 1899. Nor. 

Weidenreich, F. (1). Die roten Blutkörperchen. Ergebnisse der Anatomie u. Ent- 
wicklungsgesch. von Merkel u. Bonnet. Bd. 13. 1908. 


gr 


hd 


IX. Kapitel. 
Die Leukoeyten, 


Die Lehre von den Leukocyten, von ihrer Entstehung, ihrem 
Entwicklungsgange, ihren Differenzierungsmerkmalen, von 
ihrer Bedeutung für den gesunden Organismus und vollends von 
ihrer Rolle in der allgemeinen Pathologie und in der Lehre von 
den Entzündungen im besonderen gehört auch heute noch zu den 
stärkstumstrittenen Kapiteln, obschon, oder vielleicht auch gerade, weil 
auf diesem Gebiete eins Literatur erwachsen ist, die kaum noch zu 
überschen ist, Gerade in diesen Fragen spielt die subjektive Auf- 
fassung der einzelnen Beobachter über die Bedeutung der verschiedenen 
Zellformen eine große Rolle, sie ist auch für die Entwirrung der vielen 
Rätsel, welche uns z. B. die farblosen Zellen des Knochenmarkes mit 
ihrem regellosen Nebeneinander bieten, durchaus nötig, nur ist es be- 
dauerlich, daß dieser Subjektivismus sich oft schon in gewissen Erst- 
lingsarbeiten in einer Weise ausprägt, die nur geeignet ist, die schon 
an sich sehr komplizierte Leukocytenfrage noch komplizierter zu ge- 
stalten, 

Die Leukocyten spielen in der allgemeinen Pathologie eine 
große Rolle, sie gehören bei allen Katarrhen der Schleimhäute, 
bei Entzündungen der serösen Häute und sämtlicher Organe zu den 
wichtigsten histologischen Erscheinungen, und die Frage nach ihrer 
Herkunft und ihren sonstigen Schicksalen bei diesen pathologischen 
Gewebsveränderungen ist auch heute noch von einer wirklich be- 
friedigenden allgemein gültigen Erklärung weit entfernt, Wenn man 
sich nun aber selbst anf den extremen Standpunkt stellt, anzunehmen, 
daB alle diese in den entzündeten Geweben angetroffenen Zellen aus 
dem Blute stammen, so würden wir doch fast ausnahmslos das Blut 
selbst nur als Zwischenträger der Leukocyten anzusehen 
haben, während ihr Ursprung und ihr Endziel in den Ge- 
weben der stabilen Organe liegt, und es ergibt sich daraus, daB 
gerade die allerwichtigsten Fragen in der Leukoeytenlehre 
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nicht durch die klinische Hämatologie, sondern nur durch die 
allgemeine normale und pathologische Histologie zu Ende ge- 
führt werden können. je 

Ex muß dieser Punkt, welcher in einem gewissen Gegensatze zu 
den Anschauungen von Ehrlich steht, hervorgehoben werden, denn, so 
groß auch die Verdienste dieses Forschers um die Erschließung der 
feineran morphologischen Verhältnisse der Leukoeyten durch seine farben- 
analytischen Untersuchungen sind, so ist doch nach Ansicht vieler 
anderer Untersucher die Morphologie wie die Entwicklung der Leuko- 
eyten noch keineswegs völlig geklärt, einerseits weil die Histologie 
der blutbildenden Stätten noch weit von einer wirklich gesicherten 

y entfernt ist, und anderseits die Leukocyten des Blutes 
't zwar gewisse, völlig sicher eharakterisierte Grundtypen auf- 
weisen, daneben aber bei Einführung jeder neuen Färbemethode soviel 
neue histologische Feinheiten erkennen lassen und soviel Typen zeigen, 
die nicht völlig dem Schema der Grundtypen entsprechen, daß sich bei 
rein histologischer Beschäftigung mit diesen Zellen gewisse 
Gefahren für die Leukoeytenlehre im ganzen ergeben, 

Es ist in erster Linie die nahen verwandtschaftlichen 
Verhältnisse der einzelnen Leukoeytenformen durch Einschiebung neuer 
Typen mit besonderen Namen zu verwischen, und noch bedenklicher, 
verschiedene Entwicklungsstadien ein und derselben Zelle mit neuen 
Namen zu belegen, nur weil bei der Anwendung eines bestimmten Farb- 
stoffes in einem bestimmten Entwicklungsstadium gewisse fürberische 
‚Abweichungen des Protoplasma gegenüber dem Grundtypus zu erzielen sind. 

Es genügen vollständig die vorhandenen Bezeichnungen für die 
typischen Biutleukocyten einerseits, d. h. für die Formen, welche im 
gesunden Bluts des Menschen vorhanden sind, andererseits für die atypi- 
‚schen Leukoeyten, welche unter kraukhaften Bedingungen im Blate auf- 
treten. Diese letzteren Formen, deren genaue Kenntnis natürlich ebenso 

ist, wie die der normalen Formen, sind nur im Blute als 
patlologisch anzusehen, sie sind physiologisch in den verschiedenen 
blutbildenden Apparaten vorhanden, mithin keineswegs an sich 
pe Gebilde, sondern nach der Virchowschen Lehre nur 
dann patholögisch, wenn sie heterotop, d. h. im zirkulierenden Blute 
auftreten. 

Diese Leukocyten der blutbildenden Organe stellen zum Teil 
Jugendliche Entwicklungsformen der Blutleukocyten dar, zum Teil 
wiederum teilungsfähige Mutterzellen, und es hat sich für diese 
Formen eine Nomenklatur entwickelt, welche zwar nicht ganz logisch, 
‚aber doch so übersichtlich ist, daß die Aufstellung immer neuer Namen 
für irgendwelche Übergangsformen nur verwirrend wirken kann. 
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* Allzu leicht führt die ausschließliche histologische Be- 
schäftigung bei den Leukocyten zu einer einseitigen Über- 
er Differenzen, deren sich mit 

immer nene finden lassen, und 
notwendig, daranf aufmerksam zu machen, 
daß ausallen diesen subtilen histologischen Differenzierungen 
ein Gewinn für die Klinik, d. b. für die Beurteilung krank- 







Mißverhältnis hinzuweisen und neben den histologischen Studien und 
mit ihrer Hilfe diejenige Seite der Leukocytenlehre zu verfolgen, welche 
trotz ihrer großen Wichtigkeit bisher stark vernachlässigt worden ist, 
4. i. die Lehre von den Funktionen der Leukoeyten. 

Bereits in einem zusammenfassenden Referat auf der Naturforscher- 
versammlung in Breslau 1904 habe ich auf diese wichtigen Verhältnisse 
hingewiesen, die weiter unten ausführlich erörtert sind. 


Die Histologie der Leukoeyten des gesunden Blutes. 


Die Lenkocyten des zirkulierenden gesunden menschlichen Blutes 
werden in ihren allgemeinen ;gen von fast. allen Untersuchern 
übereinstimmend nach dem Vi von Ehrlich beschrieben, indem 
man einzelne Gruppen BE Größe der Zelle und des Kernes, 
nach der sonstigen Bes: 'enheit des Zelleibes (homogen oder 
granuliert) und des Zellkernes, sowie nach dem färberischen Ver- 
halten beider Hauptbestandteile unterscheidet, und zwar folgender- 
maßen: 

1. Lymphoeyten (Tafel II u. II). Zellen meist von der Grüße 
eines roten Blutkörperchens (kleine Lymphocyten) mit einem ver- 
hältnismaßig großen Kerne, der häufig nur von einem schmalen, halb- 
mondförmigen Protoplasmasaum umgeben ist, ferner größere Formen, 
bei denen das Protoplasma reichlicher entwickelt ist, große Lympho- 
eyten. 

Die Kriterien dieser Zellen sind folgende: Der Kern nimmt be- 
sonders bei den kleinen Formen den größten Teil der Zelle ein, er ist 
zumeist rund oder schwach eingebuchtet und färbt sich sehr intensiv 
mit allen basischen Farbstoffen. Diese Färbung ist nicht ganz so 
intensiv wie bei den gleich großen Erythroblastenkernen (s. Tafel T), 
sie differenziert anch nicht wie bei diesen eine radiäre Struktur, sondern 
ein unregelmäßiges Netzwerk. Gegen die ultravioletten Magmesium- 





Die Leukospten. 135 


und Cudmiumstrahlen. ist die Kernsubstanz schr wenig PN 
einzelnen Punkten fast ganz undurchlässig, ein Verhalten, das mehr 
Ähnlichkeit mit den Erythroblastenkernen, als denen der neutrophilen 
Teukocyten zeigt. 

Das Protoplasma erscheint im nativen Präparate und bei den 
gewöhnlichen Färbungen homogen, es färbt sich basophil, verhält sich 
jedoch den verschiedenen Farbstoflen gegenüber sehr verschieden 
(s. Tatel II). Während es sich mit dem Methylgrün des Triacid gar 
nieht und mit Hämatoxylin fast gar nicht färbt, erhält man bei der 
Romanowski- und Giemsafärbung einen sehr ausgesprochenen blauen 
Ton, und diese Färbungen eignen sich daher in erster Linie zum Studium 
dieser Zellen. 

Über die Struktur des Protoplusma bestehen starke Meinungs- 
verschiedenheiten. Während Ehrlich im Anfange selbst basophile 
Granula darin zu sehen glaubte, hat er dies später aufgegeben und 
diese scheinbaren Körner für den Ausdruck einer netzartigen Struktur 
des Zelleibes betrachtet. Man hielt darauf ganz allgemein diese Zellen 
für homogen, bis Michaelis und Wolff bei Azurfärbungen violetie 
Körner — azurophile Granulationen — in einem ziemlich hohen 
Prozentsatze der Lymphocyten fanden, bei denen Ehrlich vermutet, 
daß sie Altersveränderungen sein könnten, 

Man trifft nun aber besonders bei Methylenblaufärbung auch ganz 
unzweifelhafte basophile Granula in Lymphocyten, und nicht selten 
erscheint der schmale Protoplasmasaum vollständig fein granuliert, 
Schridde erklärt neuerdings auf Grund solcher Befunde die Granulation 
des Protoplasma für den Normalzustand der Lymphocyten. 

Demgegenüber muB man immer daran denken, daß im Protoplasma der farb- 
losen Zellen ebenso, wie wir das bei den Erythrocyten sahen, durch Einwirkung che- 
wischer Stoffe, x. B. der Fixutionsmittel, künstliche Ausfüllungen von Aüssiger Eiweiß- 
aubetanz auftroten können, welche Granula vortäuschen können, und es ist nicht 


unmöglich, daß dies bei Schriddes Fixation mit Formol-Müller-Osminmlösung der 
Fall ist. 


Jedenfalls mahnt dos gauz entgegengesetzte Verhalten des Protoplasımm bei 
disser Fixation und Färbung gogenüiber, z. B. den mit Alkohol fixierten und nach 
Giemss gefärbten Präpsraten zur Vorsicht. 

Das frische Blut im ultrayioletten Lichte bei 1800facher 
Vergrößerung zeigt nun am Protoplasma der Lymphocyten folgendes 
(Tafel III, Nr. 1,7, 8, 9, 10, 12): Ein vollständig homogenes Protoplasma 
ist hier bei keinem unserer Exemplare zu beobachten, und hierin be- 
steht ein weiterer auffülliger Gegensatz zu den Erythroblasten. Bei 
mehreren Zellen sieht man eine „wolkige Differenzierung“ des 
Protoplasma, und zwar sowohl an den kleinen Lymphocyten mit schmalem 
Zelleib, wie an den größeren Formen. Diese flächenhaften dunklen 
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Stellen sind meist nicht ganz gleichmäßig über das ganze Protoplasıma 
verteilt, sondern mehr stellenweise lokalisiert. Schon hieraus geht 
hervor, daß sie nicht der optische Effekt einer Gerüstsubstanz sind, 
da sie sonst an allen Teilen des Protoplasıma zu sehen sein müßten, 

In anderen Zellen sieht man vereinzelte grobe und auch ganz 
spärliche feine Granula, in keiner Zelle aber ist eine solche An- 
häufung feiner Granula vorhanden, wie sie Schridde für physiologisch 
hält, so daß diese Ansicht nicht aufrechtzuerhalten ist, da eine der- 
artige Granulution sich nach unseren Erführungen bei den anderen 
Leukocytenformen im ultravioletten Lichte aufs schärfste ausprägen 
würde, 


Levaditi fand bei anthropomorphen Affen die kleinen Lympho- 
eyten ebenso reich an protoplasmatischer Körnung, wie die reifen großen 
Formen, er nimmt infolgedessen an, daß die Körnung kein degenerativer 
Vorgang sein kann, sondern wahrscheinlich auf einer Sekretion des 
Protoplasma beruht, 

Wir resümieren hiernach, daß das Protoplasma der Lympho- 
eyten nicht völlig homogen ist, daß es bei den meisten Zellen eine 
Differenzierung, sel es in fächenhafter Form oder auch in der Form 
feiner und grober Granula zeigt, die bei Färbungen offenbar verschiedene 
chemische Zusammensetzung zeigen. 

2. Neutrophil granullerte Zellen mit polymorphem Kerne 
(polynukleäre neutrophile Leukocyten). Diese Zellform zeichnet 
sieh durch ihre verhältnismäßig erhebliche Größe aus, indem sie 
fast doppelt #0 groß wie ein rotes Blutkörperchen ist, Ihr Prote- 
plasma zeigt eine dichte, äußerst feine Granulation, deren Dichtigkeit 
meist in der Peripherie stärker erscheint, als in der Nähe des Kernes. 
Unterschiede in der Dichtigkeit der Granulation kommen in jedem Prä- 
parste bei den verschiedenen Typen dieser Zellform vor. Häufig er- 
scheinen die Zellen mit einfacher Kernbildung weniger dicht granuliert, 
als die mit vielfach geteiltem Kerne, 

Die Färbung dieser Granula wurde früher, als man sich vorzugs- 
weise des Triacid bediente, für neutrophil gehalten und danach die 
Nomenklatur geschaffen. Späterhin hat Schur gezeigt, daß bei Ge- 
sunden und bei Krankheiten basophile feinste Granula ebenfalls in 
diesen Zellen auftreten können, und tatsächlich finden sich z. B. bei 
isolierter Methylenblaufärbung (&. Tafel Il) in sehr vielen dieser Zellen 
auch besophile Körner, Es ist aber ferner von Wichtigkeit, daß bei 
Anwendung gewisser Mischungen, z. B, des May-Grünwaldschen 
eosinsauren Methylenblau, diese Grannla den gleichen roten 
Farbton wie die oxyphilen Granula der sog. eosinophilen Zellen 
zeigen, yon denen sie sich alsdann nur durch ihr feineres Korn unter- 
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immer die erwähnten scharfen Abschnürungen des Kernes in einzelne 
Segmente, Der Kern erscheint hier vielmehr trotz ansgespro- | 
chener U-Form breiter und einfach gebogen, so daß man richtig 
nur von Biegungen des Kernstabes, nicht aber von Segmentierungen 
sprechen darf. 


Diese scharfen Einschnürungen des Kernstabes dürften zum Teil 
klinstlich durch die Pixation hervorgerufen sein, und es ergibt sich 
hieraus die wichtige Folgerung, daß man die Nentrophilen nicht 
ohne weiteres nach diesen einfachen oder mehrfachen Ab- 
schnürungen in verschiedene Altersklassen teilen kann, wie 
das z.B. Arneth versucht hat. Unsere Bilder sprechen sehr für die 
später zu erwähnende Annahme von E. Neumann, daß der Leuko- 
eytenkern aus einer vielgestaltigen in eine einfachere Form zurück» 
kehren kann. ei 

In der Kerusubstanz dieser Zellen findet man nicht selten bei Triscidfirbung 
dunkel blauschwarze Körner (egl. Taf. IN; manchmal liegen sie auch um den 
Kern herum. Sie sind früher von Neußer als perinuklelre Granulationen be- | 
‚schrieben worden; auch Arneth hält sie nemerdings für Granulationen, obwohl schon 
längst von Ehrlich u. # ihre Natur als Farbstoffniederachläge ee. 
Daß 03 sich tatsächlich um solche handelt, und daD ala durch Niederschläge im Triacid‘ 
entstohen, kaun man in der einfachsten Weise dadurch feststellen, dad man 
desselben Blutes mit frischem oder ültriertem Triacid fürbt, worin sie nicht zum Vor« 
‚schein kommen. 

3. Grob granulierte Zellen mit polymorphen oder mehreren 
Kernen (polynukleäre oxyphile Zellen), eosinophile Leuko- 
eyten. Diese Zellen sind etwa von der Größe der vorigen, ihr Proto- | 
plasına ist erfüllt von auffällig groben, im frischen Präparate stark 
lichtbrechenden Granulationen, die eine spezifische Affinität zu sauren 
Farbstoffen haben, sich also oxyphil, oder, wie man mit Ehrlich sagt, 
eosinophil färben. Sie enthalten meist 2—3 Kerne von unregelmäßiger | 
Größe, die sich mit basischen Stoffen intensiv fürben. 

In den Photogrammen nativer Präparate (Taf. III, Nr. 16, 18, 21 
rechts, 22 links) ist die Kernstruktur durch die sehr dichten und wenig 
lichtdurchlässigen groben Gramula fast ganz verdeckt. Auch diese Gra- 
nmla scheinen den ultravioletten Strahlen gegentiber verschiedene Durch- 
lässigkeit zu besitzen. 

4. Übergangsformen. Außer den erwähnten scharf charakteri- 
sierten drei Teukocytenformen finden sich weitere Typen, der Zahl 
nach selbst bei Gesunden ziemlich stark schwankend, welche folgende 
Merkmale aufweisen: 

Ihre Größe entspricht in der Mehrzahl der der mehrkernigen 
Zeilen und übertrifft häufig die letzteren. Ihr Protoplasma färbt 
sich basophil und zeigt ein verschiedenes Verhalten, es erscheint im 
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nativen Präparate bei gewöhnlichen Vergrößerungen homogen, ebenso 
bei Triacidfürbung. Bei feinster Differenzierung dagegen (im ultra- 
violetten Lichte (Nr. 12), sowie auch bei isollerter Methylenblaufärbung 
sieht man alle Übergänge von beginnender wolkiger, d.h. flächen- 
hafter Differenzierung zum Auftreten verschieden großer 
und verschieden reichlicher Granula. Die Granua, welche sich 
zum Teil basophil, zum Teil wie in den Lymphoeyten azurophil färben, 
nehmen bei gut gelungenen Giemsa- und Romanowski-Fürbungen, 
sobald sie die Zelle reichlicher anfüllen, einen ähnlichen, sehr schwachen 
Farbton an, wie die neutrophilen Granula (Taf. IT). 

Der Kern dieser Zellen zeigt alle Übergänge von einer großen 
rundlichen Form mit beginnender Einbuchtung (Zwerchsackform) zur 
gelappten und Hufeisenform. Während die rundlichen Formen sich nur 
sehr schwach mit basischen Farbstoffen tingieren, wird die Färbung 
bei den weiter differenzierten Formen intensiver und nähert sich 'all- 
mählich der Färbung der polymorphen Zellkerne Gegen die ultra- 
violetten Strahlen sind diese Kerne in verschiedener Weise durchlässig. 

Betrachtet man die Differenzierung des Protoplasma und den Kern 
dieser Zellen im Zusammenhange, so ergibt sich eine kontinuierliche 
Entwicklung, an deren Spitze eine große basophile Zelle mit 
großem bläschenförmigen Kerne steht, Weiterhin treten im Proto- 
plasma fächenhafte und auch körnige Differenzierungen auf, während 
gleichzeitig der Kern eine gebuchtete und lappige Struktur annimmt, 
welche sich allmählich der Hufeisenform nähert, während gleichzeitig 
das Protoplasma sich immer dichter mit feinen Granulis anfüllt Ob 
man die große basophile Ausgangsform dieser Entwicklungsreihe 
noch als „großen Lymphocyt“ (Pappenheim) oder als Lymphoid- 
zelle (Michaelis und Wolff) bezeichnet, scheint mir nicht so wichtig 
zu sein, als die Tatsache, daß alle diese beschriebenen Formen eine 
kontinuierliche Entwicklung der einkernigen basophilen in die poly- 
morphkernige granulierte Leukocytenform darstellen. 

Der Name „Übergangsform“ für diese Zellen, welchen Ehrlich 
allerdings in anderem Sinne eingeführt hat, scheint mir auch nach den 
neueren Untersuchungsergebnissen der passendste für diese Zellformen, 
und man könnte für feinere Unterscheidungen die erstgenannten Formen 
mit wenig differenziertem Kerne und beginnender Protoplasmadifferen- 
zierung, die bei den gebräuchlichen Färbungen homogen erscheinen, 
als „Übergangsformen L Ordnung“, von den Formen mit stark 
gelapptem Kerne und beginnender Grannlabildung als „Übergangs- 
formen TE. Ordnung“ trennen. Diese Trennung würde lediglich histo- 
‚logische Gesichtspunkte berücksichtigen, ein klinisches Interesse dürfte 
sie kaum haben. 
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5. Atypische Formen. Ganz vereinzelt findet man auch im ge- 
sunden Blute Typen von Leukocyten, welche keinen der geschil- 
derten normalen Formen entsprechen. Es handelt sich hierbei 
mit größter Wahrscheinlichkeit um aberrierte Typen der lenko- 
eytären Vorstufen aus dem Rnochenmarke, welche in unreifem 
Zustande in die Zirkulation gelangt sind. Wie wir schon oben sahen, 
kommen derartige Typen besonders im ersten Kindesalter, wo die Mark- 
funktion infolge des starken Wachstumsbedürfnisses unzweifelhaft sehr 
‚gesteigert ist, häufiger zur Beobachtung. Beim Erwachsenen ist esam 
riehtigsten, diese seltenen Findlinge als „atypische“ oder „unreife 
Markformen“ zu registrieren. 


Zahlenverhältnisse der Leukoeyten. 


Bei Zählungen der farblosen Blutzellen ist zunächst die Angabe 
von Alex. Schmidt und dessen Schülern zu berücksichtigen, daß beim 
Ausfließen des Blutes aus den Gefäßen ein großer Teil der Leukocyten 
zerfalle, eine Ansicht, welche auch Cohnheim vertrat und durch die 
Angabe von Löwit gestätzt wird, welcher in dem, unter erwärmtem 
ÖL aufgefangenen Blute mehr Leukocyten als bei gewöhnlicher Unter- 
suchungsmethode fand. Rieder, welcher sich in besonders umfang- 
reichem Maße mit Zähluntersuchungen der Leukocyten beschäftigt hat, 
hält diese Angaben für unrichtig, zumal wenn man die Mischung des 
Blutes in geeigneten Flüssigkeiten vor Eintritt der Gerinnung vornimmt. 

Tatsächlich finden sich in jedem Blutpräparute, auch bei vor- 
sichtigster Anfertigung, Trümmer von Lenkoeyten, auf deren Bedeutung 
besonders Botkin aufmerksam gemacht hat, weleher im fixierten und 
gefärbten Präparate verschiedene Lösungsformen der Leukocyten 
unterscheidet. 

Die absoluten Zahlen der Leukocyten schwanken bei den 
verschiedenen Individuen und auch bei ein und demselben Individuum 
in den verschiedenen Tageszeiten ziemlich beträchtlich, Demgemäß 
sind die mittleren Durchschnittszahlen für gesunde Verhältnisse recht 
verschieden, und eine von Rieder zusammengestellte Übersicht der 
Untersuchungsergebnisse zahlreicher Autoren seit Welcker und Mole- 
schott ergibt, daß man für den Erwachsenen 5000—10000 farblose Zeilen 
im Kubikmillimeter rechnen kann, Das Mittel bei Rieders Untersuchungen 
betrug 7680, Das Verhältnis der farblosen zu den roten Zellen beträgt 
demgemäß, wenn man den Durchschnittswert der ersteren zu 7500 
rechnet: 1: 660, 

Verhältnis der verschledenen Leukoeytenformen zueinander. 
Auch unter gesundhaften Verhältnissen schwankt das Verhältnis be- 
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sonders der Lymphocyten zu den polymorphkernigen Zellen ziemlich 
beträchtlich, doch kann man zunächst so viel mit Sicherheit festhalten, 
daß die neutrophilen Formen das weitaus größte Kontingent 
im gesunden Blute bilden, so daß die anderen Formen erheblich ihnen 
gegenüber zurückstehen. Dieser Tatsache hat man durch Zählungen 
einen ziffermäßigen Ausdruck zu geben versucht, und Ehrlich und 
Einhorn fanden dabei, daß die Neutrophilen ca. 65—70°/,, die Lympho- 
eyten em. 250%, und die Übergangs- und eosinophilen Formen zusammen 
ea. 5—10%/, betragen. 

Gräber fand im Mittel 25%, Lymphocyten und Rieder bei Ge- 
sunden 27—80°/, an mononukleären Formen. Über die Spärlichkeit der 
ewsinophilen Zellen herrscht allgemeine Übereinstimmung, und Zappert, 
welcher allein dieser Zeiltorm eine 82 Seiten umfassende Abhandlung 
gewidmet hat, konstatiert bei Gesunden 55—784 cosinophile Zellen 
im Kubikmillimeter, d.h. 0,87—11%/,. 

Im Kindesalter, speziell im ersten Lebensjahre ist die Zahl der 
farblosen einkernigen Blutkörperchen im ganzen vermehrt und die 
jungen Formen im Verhältnis zu den älteren reifen polynukleären Formen 
vermehrt, so daß erstere etwa 50—66%,, die letzteren 28—40°/, ber 
tragen (Gundobin, Rieder), 


Ursprung und Entwieklung der Leukoeyten. 


Bei der Frage nach den genetischen Verhältnissen der Leukocyten 
darf man sich meines Krächtens nicht allein auf die histologischen 
sk Ergebnisse verlassen, sondern muß die vitalen Eigenschaften und Funk- 
tionen mit den Veränderungen der Struktur in Parallele setzen. 
Folgende allgemeine Gesichtspunkte sind hierbei zu berücksichtigen: 
1. Die leukoeytenbildenden Organe sind bis heute noch keines- 
wegs so sichergestellt wie die oben besprochenen erythrocytenbildenden 
Organe, 


In seinem Referate auf dem Breslauer Naturforscherkongreß führte 
M. Askanazy aus, daß die Herkunft der ersten farblosen Blut- 
zellen im fötalen Leben noch ziemlich dunkel ist, da man noch nicht 
sicher weiß, ob Mesoderm oder Entoderm die ersten Blutzellenanlagen 
liefert. Nach diesem Autor sind es vielleicht besondere farblose Zellen, 
welche schon im frühen Stadium der embryonalen, Entwicklung ein 
nomadenartiges Dasein führen und sich in gewissen Organen seßhaft 
machen, aus denen eine beständige Quelle neuer farbloser Blutzellen 
fließt Daneben ist auch an eine Entstehung aus gewissen’embryonalen 
Grundsubstanzen oder Endothelien zu denken. 

‚Außer der Entstehung in gewissen Bindegewebsterritorien sind 
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Leber, Milz, ee Knochenmark und besonders die 
Thymus Stätten für diese Zellbildung. Dabei ist nach Askanazy 
eine auffällige Inkongrnenz zwischen reichlicher lokaler Zell- 
bildung und spärlichem Vorkommen dieser Zellen im föütalen 
Blute vorhanden, eine Tatsache, welche Askanazy wohl mit vollem 
Rechte auf die geringe Inanspruchnahme der Leukocyten im 
fütalen Leben (Fehlen der Verdauung usw.) bezieht, 

Im extrauterinen Leben werden die Lymphdrüsen, die folli- 
kulären Apparate des Verdauungstraktus, die Darmschleim- 
haut, die Milz und das Knochenmark als normale leukocytenbildende 
Organe angesehen. Ob und in welcher Weise unter pathologischen 
Bedingungen auch in anderen Organen, In Schleimhäuten oder serösen 
Häuten Leukoeyten gebildet werden können, ist eine der strittigsten 
Fragen, auf die wir beim Kapitel der Leukoeytose zurückkommen werden, 

2. Bedeutung der Zellstruktur. Alle neueren Untersuchungen 
drängen zu der Annahme, daß die Leukocyten nur zum Teil als aus- 
gereifte, einer weiteren Entwicklung und Änderung ihrer Substanz un- 
fühige Zellen in die Blatbahn gelangen. Man muß vielmehr annehmen, 
daß die Leukocyten während ihrer Zirkulation im Bluts einerseits sich 
morphologisch weiter zu entwickeln vermögen, andererseits wegen ihrer 
überaus vielseitigen Funktionen Änderungen ihrer Strukturverhältnisse 
erleiden können, welche ebensowohl anf chemische wie auf physikalische 
Ursachen zurückzuführen sind. 

Die älteren scharfen Trennungen der Leukocyten in solche mit 
homogenem Zelleib und solche mit Granulationen beruhten auf 
der Unvollkommenheit der histologischen Untersuchungsmethoden und 
zeigen, daß Anatomen, wie Weidenreich, im Rechte sind, wenn sie 
den Klinikern die allzu einseitige Bevorzugung fixierten und gefärbten 
Blutmaterials zum Vorwurfe machen. 

Nach den erwähnten neuesten Untersuchungen am nativen Blute 
mit schärfster Differenzierungsmöglichkeit durch kurzwellige Strahlen, 
sowie such mit den verbesserten Farbmethoden scheinen Leukocyten 
mit völlig homogenem Protoplasna, wie es die Erythroeyten zeigen, 
kaum vorzukommen. Wolkige Differenzierungen, feine und grobe Gra- 
nula mit verschiedenen Affinitäten zu Farbstoffen, kommen, wie wir 
sahen, den großen Lymphocyten und den morphologisch ihnen sehr 
nahestehenden zu und zeigen, daß in diesen basophilen, 
mithin jugendlichen Zellformen bei äußerer Ähnlichkeit augenscheinlich 
‚sich doch verschiedenartige chemische Prozesse im Innern abspielen; daß 
mithin diese morphologisch sehr ähnlichen Zellen wahrschein- 
lich ganz verschiedenartigen Funktionen dienen können, 

Nicht minder vieldeutig scheint mir die Kernstruktur zu sein, 
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Betrachtet man den, fast die ganze Zelle ausmachenden Kern des 
kleinen Lymphoeyten mit seinem intensiv färbbaren und die ultra- 
violetten Strahlen wenig durchlassendem Gefüge nicht allein vom histo- 
logischen Standpunkte, sondern fragt man sich nach seiner Bedeutung, 
so kann wohl zunächst kein Zweifel darüber sein, daß dieser Kern 
nicht zur Vermehrung der Zelle durch direkte oder indirekte 
Teilung dient, da derartiges an den Blutlyimphocyten, wenigstens im 
gesunden Blute, nicht vorkommt. Andererseits aber ist es undenkbar, 
daß die Millionen und Milliarden von kleinen Lymphoeyten, welche un- 
ablässig ins Blut gesandt werden, ohne jeden Zweck lediglich dem 
‚geweiht sein sollten, 

Es ist vielmehr der kleine Lymphocyt als eine Zelle aufzufassen, 
in welcher die Protoplasmafunktion vollständig zurücktritt gegen- 
über der Kernfunktion, und die letztere ist, da, wie gesagt, eine Zell- 
neubildung nicht resultiert, in einer Aufspeicherung oder Assimilation 
gewisser chemischer Stoffe zu sehen, deren Verschiedenheit gegenüber 
der Kernsubstanz anderer Leukocyten ganz besonders aus ihrer viel 
geringeren Durchlässigkeit gegenüber den chemisch wirksamen Strahlen 
des altravioletten Lichtes hervorgeht. 

Anders ist wiedernm die Kernfiguration der polymorph- 
kernigen Zellen zu denten. Während Pappenheim in den ver- 
schiedenen Kernformen „nicht den Ausdruck, das morphologische Äqui- 
valent einer bloßen Funktion oder eines animalen Funktionszustandes 
erblickt, sondern sie für den Effekt eines inneren plastischen Prozesses“ 
ansieht, können nach Heidenhain, Ranvier, Neumann und Schur 
diese Kernveränderungen auch Äußerungen gesteigerter Beweglichkeit 
sein, und nach Neumann steht; nichts der Annahme im Wege, daß 
Zellen mit vielgestaltiger Kernform im Ruhezustande wieder 
zu einfacher Form zurückkehren können. 

Wenn nun auch dies letztere bei unsern zirkulierenden Blut- 

nur in beschränkter Weise anzunehmen ist, so halte ich 
doch Pappenheims Annahme in ihrer Ausschließlichkeit, die er 
besonders hervorhebt, für unhaltbar, sondern glaube, daß funktionelle 
Anforderungen und morphologische Ausgestaltung des Kernes 
wie der ganzen Zelle in untrennbarer Weise gleichförmig vor 
sich gehen. 

Daß die fortschreitende Entwicklung des Kernes aus der Bläschen- 
form zur Vielgestaltigkeit die fortschreitende Reifung der Zelle neben 
der fortschreitenden Differenzierung des Protoplasma dokumentiert, 
halte ich in Übereinstimmung mit Pappenheim und den meisten Autoren 
auch für sicher, nur sehe ich eben in dieser Reifung nicht lediglich 
eine histologische Strukturänderung der Zelle, sondern glaube, 
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daß auch die überaus vielseitige Funktion dieser Zelle in der 
morphologischen Entwicklung oder Reifung, ja schließlich 80- 
gar in ihrem Zerfall einen Ausdruck findet. 

Die histologische Grundlage der Auffassung von Pappenheim 
einerseits und von Arneth andererseits über die Bedeutung der mit dem 
Fortschreiten der Zellreifung pari passn einhergehenden Lappung und 
Abschnürung des Kernstabes in verschiedene Segmente bedarf nach 
unseren Photographien lebender neutrophiler Zellen einer Revision. 
Wir salıen, daß diese scharfen Abschnürungen des Kernes bei der lebenden 
Zelle, trotz ausgesprochener Hufeisenform, nicht vorhanden zu sein 
brauchen, und dürfen daher nicht ohne weitere Kriterien auf eine Rei- 
fung oder ein Altern dieser Zellen lediglich aus diesen Abschnürungs- 
bildern schließen, welche vielleicht z. T. durch unbekannte physikalische 
Momente bei dem Akte der Fixation entstehen. 





Die Herkunft der Lymphoeyten. 


1. Die Lymphocyten stammen in erster Linie aus dem ge- 
samten Iymphatischen Apparate des Körpers Sie entstehen also 
nicht, wie man früher annahm, lediglich in den Lymphdrüsen, sondern 
ebenfalls in all den verschiedenen follikulären Apparaten der Organe, 
die sich besonders im Verdauungskanal so zahlreich finden, angefongen 


Die Lymphoeyten entstehen in den Keimzentren des Iympholden Ge- 


durch den Duetus thoraeicus in das Venenblut entleert. 
In der Ductuslymphe des Hundes fanden Winternitz, sowie 
Biedlund Decastello 2000—7000 Lymphocyten im Kubikmillimeter, und 


die man bei einem mittelstarken Hunde etwa auf 1500—2000 Millionen 
im Gesamtblute berechnen kann, auffällig hoch, und es entsteht die 
Frage, ob alle diese Lymphocyten einfach als solche zu Grunde 
gehen, oder ob sie eine weitere Entwicklung und weitere Schick- 
sale durchmächen. 

In dieser Frage stehen sich zwei Ansichten anscheinend schrof 
gegenüber: erstens die ältere, besonders von Uskoff vertretene, aber 
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bereits früher, namentlich auch von Erb ausgesprochene Annahme, wo- 
nach sich aus den kleinen mononnkleären Lymphocyten die 
großen polynukleären, granulierten Formen entwickeln sollen, 
zweitens die Ansicht von Ehrlich, dahingehend, daß der Lympho- 
eyt eine völlig abgeschlossene Zellspezies darstellt, welche 
niemals in die granulierte Form übergeht, einzig aus den 
Iymphatischen Apparaten stammt und, worauf Ehrlich ebenfalls 
ein besonderes Gewicht legt, keine aktive Beweglichkeit im Gegen- 
satz zu den polynukleären Zellen zeigt. 

Ehrlich bezeichnet. in seiner letzten Veröffentlichung gerade diese 
Differenzierung der beiden Leukocytentypen als das wichtigste Fazit 
seiner jahrelangen farbenanalytischen Studien, indes haben sich gegen 
alle genannten Punkte seiner Lehre so schwere Einwände erhoben, daß 
nur noch wenige Autoren, wie z. B. Türk, und auch diese nicht in 
allen en die Ehrlichsche Lehre vertreten. 

Der erste Punkt, d. i. die Annahme, daß die Lymphocyten einzig 

dem Iymphatischen System, einschließlich der Milz, stammen, ist 
aurh die zahlreichen neueren Untersuchungen von Arnold, Pappen- 
heim, H. Hirschfeld, sowie meine eigenen Untersuchungen am 
Knochenmarks mit Bestimmtheit abzulehnen, denn die Bildung kleiner 
und etwas größerer basophiler Zellen mit großem intensiv fürbbaren 
Kerne ist im menschlichen Marke ein ebenso regelmäßiger Entwicklungs- 
vorgang, wie die Bildung der Erythroblasten, mit denen diese Zellen 
oft eine starke, wesentlich nur durch die Kernbildung unterschiedene 
ge besitzen. Die kleinen Lymphocytenformen des Markes sind 

Abkömmlinge der die Hauptmasse der Markzellen ausmachenden 

einkernigen Basophilen anzusehen. 

‚Hiermit ist natürlich noch nicht die Frage beantwortet, ob diese 
Lymphocyten des Markes auch in die Blutbahn gelangen, oder 
ob nicht die zirkulierenden Lymphocyten trotzdem, wie Ehrlich an- 
nimmt, lediglich aus den Iymphatischen Apparaten stammen. 

‚Zur Entscheidung dieser Frage haben Biedl und Decastello bei 
Hunden die Einfuhr der Lymphocyten in das Blut durch Anlegung 
einer Lymphfistel am Ductus thoraeicus, zum Teil auch die Einfuhr 
‚aus der Milz durch gleichzeitige Exstirpation derselben unterbrochen 
und hiermit tatsächlich ein erhebliches Absinken der Lymphocytenzahl 
im Blute bewirkt: Indes ging diese Veränderung stets sehr schnell 
vorüber, und war meist von einer Vermehrung der Lymphocyten 
‚gefolgt, trotzdem die Lymphe stetig abfloß und eine Stanung mit Üher- 
tritt von Lymphocyten direkt ins Blut auszuschließen war: 

Ebenso fand Orescenzi, welcher auch die Einfuhr von Milzzellen 


durch vorherige Splenektomie ausschaltete, bei Abfluß der gesamten 
Brawitr, Klinische Pathologie der Blut. 8. Aufl, 


ke ME 


rei | 


Duetuslymphe nach anfänglichem Absinken der Lymphocyten bald ein 
erneutes reichliches Auftreten derselben im Blute, 

Diese Versuche sprechen also sehr für die Annahme, daß auch 
aus dem Knochenmarke den Lymphocyten gleichende Zellen 
in das Blut eingeführt werden, falls man nicht annehmen will, 
daß alle diese Lymphoeyten aus den Drüsen aktiv ins Blut gewandert 
seien (& u) 

In positiver Weise aber ist bei Fröschen und Vögeln durch 
E Neumann am Blute der Knochenmarksvene gezeigt worden, 
daß die unmittelbar aus dem Marke ausfließenden Zellen fast aus- 
- schließlich Lymphoeyten sind, welche sich später im Blute weiter- 
entwickeln. 


Der zweite Punkt, welcher die weitere Entwicklung der 
Lymphocyten betrifft, gehört zu den strittigsten in der ganzen Leuko- 
eytologie. Die Schwierigkeit beginnt schon bei der ersten Vorfrage, 
welche Zellform es denn eigentlich ist, die den einheitlichen, 
streng abgeschlossenen Typus nach Ehrlich bildet, Wir finden im 
Knochenmarke viele Zellen von verschiedener Größe mit homogenem, 
basophilem Protoplasma und einfachem runden Kerne, die, wie Arnold 
zuerst nachwies, ganz unzweifelhaft keine aus dem Lymphapparate ein- 
geschwemnmten Lymphocyten, sondern sicher ımyelogenen Ursprungs sind, 
da man kontinuierliche Übergänge der großen basophilen Formen in 
diese kleinen stets verfolgen kann, Wir haben ferner im Blute die 
sog. Übergangszellen, welche ebenfalls in bezug auf Protoplasma und 
Kern Lymphoeyten ähneln. Daß diese letzteren Zellen in nentro- 
phile Leukocyten übergehen können, wird als sicher an- 
genommen und auch von Ehrlich selbst zugegeben; sie werden aber 
trotz ührer Ähnlichkeit mit großen Lymphocyten yon Ehrlich nieht 
als solche anerkannt, sondern als Abkömmlinge des Knochen- 
markes betrachtet, die in nnreifem Zustande ins Blut gelangen. Von 
verschiedenen Seiten ist auf das Unwahrscheinliche dieser Hypothese 

worden, da die polynukleären neutrophilen Zellen gerade 
nach Ehrlich im Marke nicht aus Zellen mit homogenen, sondern aus 
granulierten Vorstufen (s, 0.) hervorgehen und es kaum zu verstehen 
ist, wie in gesunden Verhältnissen eine s0 unfertige Vorstufe 
in die Zirkulation gelangen soll, während die unmittelbare 
Vorstufe, die mononukleäre gekörnte Zelle, nicht ins Blut 
gelangt, 

Selbst die Autoren, welche im übrigen die strenge Scheidung der 
Lympboeyten von den granulierten Zellen mit Ehrlich aufrecht 
erhalten, erkennen die Schwierigkeiten an, die der konsequenten Durch- 
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führung dieser Idee im Wege stehen, denn hiernach genügt zur Defini- 
tion eines Lymphoeyten nicht bloß das oben beschriebene morpho- 
logische Verhalten; auch gibt es kein spezifisches Färbeverfahren zur 
Erkennung eines Lymphocyten, sondern nur diejenige mononukleäre 
Zelle mit basophilem Protoplasma ist ein Lymphocyt, diesich 
niemals in eine andere Zellform umwandelt, 

Darum schlagen L. Michaelis und A. Wolff vor, die mononukleären, 
basophilen Leukocyten als „Lymphoidzellen* zu bezeichnen, deren 
Ursprung sie von den Mesenchymzellen des Embryo ableiten, und als 
„Lymphoeyten“ solche Lymphoidzellen zu benennen, welche sich niemals 
in die granulierte Form umwandeln. 

In der Theorie sind derartige Vorschläge ganz plausibel, in der 
Praxis erweist sich ihre Undurchführbarkeit bei dem ersten Blicke in 
das mikroskopische Bild des Knochenmarkes, denn hier gibt es eine 
solche Fülle von „Lymphoidzellen“ verschiedener Größe, daß es ganz 
unmöglich ist, anzugeben, welche von diesen Zellen in ihrer Entwick- 
lung abgeschlossen, also als Lymphocyt im Sinne Ehrlichs anzusprechen 
ist, Es scheint mir überhaupt unmöglich, mit unsern bisherigen Unter- 
suchungsmethoden eine Trennung verschiedener morphologisch ähnlicher 
Zelllormen nach einem rein vitalen Kriterium vorzunehmen. Denn 
'wer vermag nach dem mikroskopischen Bilde des fixierten Präparates 
zu sagen, ob diese oder jene Zelle sich nicht weiter entwickeln kann. 
Derartige theoretische Definitionen bergen die Gefahr in sich, daß das 
Thema probandum, also hier die Frage, ob wirklich die Lymphocyten sich 
niemuls weiterentwickeln, schon vorweg als bewiesen angenommen wird. 

Auch Türk, sowie Naegeli halten nicht den Lymphocyten, sondern 
„die Lymphoidzelle* für entwicklungsfähig, indes auch diese Autoren 
vermögen ein absolut entscheidendes Differentialzeichen zwischen „großem 
Lymphocyt“ und „Eymphoidzelle* nieht anzugeben, und mit Recht be- 
zeichnet daher Pappenheim diese Aufstellung des Lymphoidzellentypus 
als Künstelei. 

Die schwierige Frage, ob die Zellen des einkernigen Lympho- 
epten-Typus sich zu mehrkernigen entwickeln können, wird 
m. E. durch Aufstellung neuer Zellformen nicht gefördert. Es ist inter- 
essant, zu sehen, wie allmählich fast alle Autoren, die auf diesem Ge- 
biete arbeiten, die volle Trennung zwischen einkernigen und mehr- 
kernigen aufgeben, nur scheint den meisten das offene Zugeständnis, 
daß gerade der Lymphocyt sich weiterzuentwickeln ver- 
mag, sehr schwer zu werden. Selbst Ehrlich, dessen Autorität für 
manche der Hauptgrund ist, weshalb sie an der prinzipiellen Scheidung 
zwischen Lymphocyt und mehrkernigen festhalten, nimmt eine Entwick- 
lung der einkernigen Übergangsformen an, wie wir sahen, Pappenheim 
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vertritt mit vollem Nachdruck die Lehre, daß die großen Lympho- 
eyten entwicklungsfähig sind, und Mipkaelis und Wolff nehmen. 
dasselbe für ihre Lymphoidzelle an. 

Gerade Pappenheim, der yon Anfang an die Ehrlichsche Lehre 
durch Außerst sorgfältige histologische Untersuchungen ausgebaut hat, 
zeigt in seinem neuesten Atlas der Blutzellen, sowie in anderen neueren 
Äußerungen, daß auch für ihn eine scharfe Trennung irgend einer 
einkernigen, völlig für sich abgeschlossenen Form nicht mehr vor- 
handen ist. 


Nachdem man erkannt hat, daß das Leukocytenprotoplasma keines- 
wegs homogen ist, sondern verschiedenartige Differenzierungen Nächen- 
hafter und körniger Art aufweisen kann, wobei die Körner verschieden- 
artige chemische Affinitäten zeigen können, nachdem man ferner alle 
Übergänge des kugelrunden chromatinreichen Lymphocytenkernes in 
leicht eingebuchtete, weiterhin in größere, schwächer färbbare, gelappte 
und polymorphe Formen kennen gelernt hat, mit deren Entwicklung 
zumeist die Gramuation pari passu zunimmt, ist es nicht mehr mög- 
lich, dem Lymphocyten die Fähigkeit zu weiterer Entwicklung abzu- 
sprechen, 


Diese Erkenntnis läßt sich natürlich nur bei vielfach variierten 
und geeigneten Färbungen gewinnen, und es ist nicht weiter ver- 
waunderlich, wenn ein Autor, wie z. B. Arneth, der ausschließlich mit 
Triacid färbt, kurzweg erklärt, daß ihm niemals Leukocytenformen vor 
Augen gekommen wären, die als Reifungsformen der Lymphocyten an- 
zusehen wären. Dieser Satz ist unbestreitbar richtig, nur ist es falsch, 
damit die Entwicklungsfähigkeit der Lymphocyten überhaupt abtun zu 
wollen. Gerade die im Beginn der neneren Leukocytenforschung fast 
ausschließlich angewandte Triacidfärbung hat diese Erkenntnis der 
feineren Strukturverhältnisse der Leukocyten verhindert. 

Den wichtigsten Beleg für die Bedeutung der richtigen Wahl der 
Farbmittel Hefert Pappenheim, welcher sich zwar an mehreren Stellen 
gegen die „Unitarier“ d. h. die Autoren wendet, welche eine einheit- 
liche Familie der Leukocyten im Gegensatz zu Ehrlich annehmen, 
im übrigen aber die volle und einheitliche Entwicklungsreihe 
von kleinen Lymphocyten zu polynukleären Zellen bei 
Hämatoxylinfärbung findet, dagegen niemals bei neutralen und 
triaciden Farbgemischen. Daß nur mit diesen letzteren, wie Pappen- 
heim annimmt, die Natur der Granula in den mehrkernigen Zellen 
bestimmt werden kann, ist zwar richtig, indes weiß doch jedermann 
auch olınedem, neutrophile und eosinophile Mehrkernige an der Kern- 
formation und sonstigen Merkmalen im Hämatoxylinpräparat zu 
unterscheiden, und schließlich ist es für die prinzipielle Frage, welche 
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rung abgesprochen. Diesen Ansichten gegenüber ist zunächst die Frage 
aufzuwerfen, welchen Zweck denn überhaupt die unablässige 
Produktion und Einschwemmung ungeheurer Mengen von 
Lymphocyten haben soll, eine Frage, welche von keinem Autor der 
dualistischen Richtung auch nur gestreift wird. 

Tatsächlich besitzen die Lymphocyten, wie bereits im Jahre 1875 
von Ranvier festgestellt, später von Löwät und neuerdings von Jolly, 
4. Wolit, H, Hirschfeld u. a. bestätigt wurde, aktive Beweglich- 
keit, wenn auch in geringerem Grade als die neutrophilen Zellen, und 
Schridde hat neuerdings sogar die Emigration dieser Zellen aus der 
Gefäßwand direkt beobachtet und abgebildet. Ebenso sind die Lympho- 
eyten fähig, Oxydasen zu bilden, wie St. Klein gezeigt hat, ebenfalls 
in schwächerem Grade als die mehrkernigen Zellen. 

Es ist demnach die Entwicklung der Lymphocyten zu 
mehrkernigen Zellen einerseits durch den Nachweis einer 
kontinuierlichen Entwicklungsreihe der Leukoeyten im Blute 
des Menschen erwiesen, andererseits sind die behaupteten 
funktionellen Gegensätze tatsächlich nicht vorhanden, und es 
liegt demgemäß kein Grund vor, eine absolute Trennung der 
beiden Leukoeytenformen vorzunehmen, 

Die Lymphocyten gelangen sicher nur in einem Bruchteil zu 
weiterer Entwicklung, sie stellen eine inaktive entwieklungs- 
fähige Reserve dar, deren Funktion bei den kleinen Formen wegen 
der geringen Protoplasmaentwicklung hauptsächlich in der Kernsub- 
stanz gelegen sein muß, Treten an den Organismus Anforderungen heran, 
welche eine gesteigerte Tätigkeit der protoplasmareichen Leukoeyten be- 
dingen, so kann ein Teil der Lymphocyten zur Ausbildung der- 
artiger Formen gelangen, die mit fortschreitender Zunahme und 
Differenzierung des Protoplasma weitere Funktionen zu übernehmen 
vermögen, Der Weg vom kleinen und großen Lymphocyten zu 
den mehrkernigen Formen führt über die „Übergangsformen*, 

Die Übergangsformen stellen somit eine wichtige Zwischenform 
dar, und ihre sehr wechselnde Häufigkeit erklärt sich unschwer aus der 
Annahme, daß die Bedingungen und das Bedürfnis des Organis- 


mus für die gesteigerte Umwandlung von Lymphocyten sehr 


wechselnd sein müssen. Die Annahme von Türk, daß diese Zellen 
ein Endstadium der großen einkernigen Leukocyten darstellen und 
als solche zu Grunde gehen, ist angesichts der 30 leicht zu studieren- 
den Formenentwicklung, wie sie z. B. Tafel II zeigt, nicht gut zu ver- 
stehen. 

Eher ist die Möglichkeit zuzugeben, daß gelegentlich derartige 
Zellen auch aus dem Knochenmarke stammen können, zumal wenn man 
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an die Beobachtungen von E. Neumann denkt, der bei Tieren in den 
ausführenden Markvenen vorzugsweise einkernige Zellen fand. 

Es können demnach Übergangsformen 1. bereits als solche 
aus den Iymphatischen Apparaten in das Blut gelangen, 2. aus 
den Iymphoiden Typen des Knochenmarkes sich entwickeln 
und 3. im Blute selbst direkt aus den großen, indirekt aus 
den kleinen Lymphocyten entstehen. 


Pi Ale Eiriicionhe llama Ye zeiten Wehe 


von Lymphoeyten und mehrkernigen Zellen sind in letzter Zeit 
folgende Autoren eingetreten. Banti lüßt aus einer gemeinsamen 
„hyalinen Markzelle“ einerseits Megakaryocyten, andererseits ein- 
kernige Leukocyten und Übergangsformen und drittens granulierte Myelo- 
oyten mit dem Übergange in polynukleäre granulierte Formen getrennt 
hervorgehen, während Lymphocyten nur in den Iymphatischen Organen 
produziert werden und sich nie zu anderen Formen entwickeln können. 
Diese Anschauung, welche somit die Genese der Lymphocyten im Knochen- 
marke völlig ignoriert, stützt sich hauptsächlich auf Beobachtungen (von 
Orescenzi) an Tieren mit Ductus-thoraciens-Fisteln, obwohl Banti selbst 
zugibt, daß auch nach ausgeführter Splenektomie und bei völligem Ab- 
Muß der Ductuslymphe nach außen sich nach kurzer Frist zuhlreiche 
Lymphocyten im Blute finden, deren Eintritt ins Blut er selbst nicht 
erklären kann. Auch Banti vermag ebensowenig wie Ehrlich einen 
Zweck oder eine Funktion der ins Blut eingeführten Lymphocyten an- 
zugeben. 

Schwarz versucht durch histologische Untersuchung am 
entzündeten Knochenmarke die Frage der „Heranreifung“ von 
Leukocyten zu entscheiden. Er findet, daß jede Zellart des Markes 
sich mitotisch teilt, und schließt daraus, daß jede Zellart des Markes ihre 
eigene Generation hat, und daß eine Reifung von Lymphocyten, d. h. ein- 
‚kernigen basophilen Markzellen zu mehrkernigen Granulierten 
nicht vorkommt. So wichtig es ist, hieraus zu sehen, daß Granula 
schen in der eben entstehenden Zelle vorhanden sein können, so ist 
doch andererseits hiermit nicht im geringsten die Frage entschieden, 
ob die ungranulierten jungen Formen nicht im weiteren 
Verlaufe zu grannlierten ausreifen können, die Arbeit von 
Sehwarz ist mithin für diese Kardinalfrage ohne Bedeutung. 

In ähnlicher Weise hat Helly die Zellen in Entzündungs- 
herden studiert und überträgt die Ergebnisse ohne weiteres auf die 

, welche er ganz im Sinne Ehrlichs streng in die beiden 
erwähnten abgeschlossenen Gruppen trennt. Auch dieser Autor über- 
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sicht, daß er an den stabilen Zellen des Entzündungsherdes nicht die 


Möglichkeit einer Weiterentwicklung vom in 
der Zirkulation entscheiden kann, seine Schlüsse in bezug auf diesen 
Punkt sind also unhaltbar. Zu wie sonderbaren man 


Anschauungen 
bei derartiger einseitiger Bearbeitung dieser schwierigen Frage kommen 
kann, zeigt die Angabe von Helly, daß die gelapptkernigen Über- 
gangsformen „degenerierte* polymorphkernige Neutrophile 
seien, also alte absterbende Formen! Es wird hiermit unter völliger 
unbekannter Typ der Degeneration geschaffen, der allen sonstigen Er- 
fahrungen direkt gegenübersteht. 


Die Herkunft der neutrophilen Zellen. 


Die polynukleären neutrophilen Zellen stammen unter physio- 
logischen Verhältnissen zum Teil, nach Ehrlich ausschließlich aus dem 
Knochenmarke. Hier finden sich jederzeit große Mengen von mono- 
nukleären Zellen mit neutrophiler Körnung, deren Kern rund, ein- 
gebuchtet oder gelappt, stets aber viel chromatinärmer ist, als bei den 
polynukleären, während die Grannlationen meist feiner und noch dichter 
erscheinen, als bei letzteren (Tafel IV, Fig. 3). 

Diese einkernigen neutrophilen Vorstufen werden jetzt all- 
gemein nach Ehrlich „Myelocyten“ genannt. Nach Pappenheim und 
Hirschfeld entstehen diese Zellen ihrerseits aus 
Markzellen, und wir kommen bei der Stammesgeschichte dieses wich- 
tirsten Leukocytentypus wieder auf dieselbe große einkernige Mutter- 
zelle zurück, die wir auch bei den Erythroblasten als Stammzelle 
ansprechen mußten, 

Diese große Zellform (Fig. 4 in der Mitte) präsentiert sich meist 
mit einem schwach basophilen Protoplasma, das selbst in lebensfrisch 
gewonnenem Präparate äußerst fragil erscheint, daher trotz seiner Ho- 
mogenität oft zerklüftet aussieht, keine so scharfen Ränder besitzt, wie 
andere Zellen. Der Kern ist äußerst blaß, chromatinarm und nimmt 
bei Ziemannscher Färbung einen fleckenweisen diffesen Chromatin- 
farbenton an Diese Zellen sind unter verschiedensten Namen als 
„große Lymphocyten* (Ehrlich und Fränkel), als „Markzellen“ 
(Droje), „unreife Zellen“ (E. Grawitz) und „Myeloblasten® (Nae- 
geli) bezeichnet worden. 

Wie Pappenheim mit Recht hervorhebt, sind die schier unent- 
wirrbaren Differenzen in der Benamsung der Leukocytenformen dadurch 

daß die einzelnen Autoren in ganz verschiedenem Sinne 
von „Markzellen“, „Myeloeyten“, „myelogenen Zellen“ einer- 
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auch die Erfahrung an den Erythroblasten lehrt, daß eine etwaige, 
Basophilie keine neue Zellart bedingt. 


erkennen, wie in den großen Kahaplllen Zellen zuerst spärlicher, 
dann immer dichter die feinen nentrophilen Granula auftreten, 
und zwar fand ich dies im lebensfrisch fixierten Marke bei Leukoeyten 
(resezierten Rippen bei Empyem) und bei lenkämischen Blutzellen am 
‚schönsten , wie Fig. 5 zeigt. Es findet also hier eine 
direkte Umwandlung der großen basophilen in Myeloeyten 
statt. 

Naclı den Photogrammen leukämischer Zellen im ultravioletten 
Lichte (Tafel III, Nr. 17 unten, 19—28) kann es sehr zweifelhaft 
erscheinen, ob völlig homogene farblose Markzellen überhaupt vor- 
kommen, da die identischen Lenkämiezellen des homogenen basophilen 
Typus im kurzwelligen Lichte durchweg feine Granulierungen erkennen 
lassen. 


Man sieht bei Färbungen in den Zellen mit homogenem Leibe 
häufig gruppenweise (Fig. 4) die ersten feinen Granula entstehen, welche 
meist neutrophil, selten basophil, niemals eosinophil sind, und man kann. 
daher diese Zellen wohl sicher als Übergangsformen von der 
Stammzelle zu den Myelocyten ansehen, 

Auch Rubinstein sieht die großen Iymphoiden Zellen, die auch 
seiner Ansicht nach nichts mit Lymphocyten zu tun haben, für Stamm- 
zellen der neutrophilen, ebenso auch der eosinophilen Zellen an. Seiner 
Ansicht indes, daß diese großen Formen sich aus den kleinen ent- 
wickeln, kann nicht beigepfliehtet werden. 

Unzweifelhaft haben wir im Knochenmarke die Hauptbild 
stätte der Im gesunden Blute zirkullerenden polynukleären 
neutrophilen Zellen zu suchen. 

Als zweiten Modus haben wir die Reifung einkerniger 
Iymphoeytärer Zellen zu polynukleären Neutrophilen kennen gelernt. 

Drittens können diese Zellen bei pathologisch gesteigerten An- 
forderungen auch in der Milz und den Lymphdrüsen gebildet werden 
im Gegensatze zu der früheren Ansicht Ehrlichs, welche zum Teil 
auf Untersuchungen seines Schülers Kurloff basierte, und als deren 
Fazit Ehrlich feststellte, daß eine Bildung von neutrophilen Zellen 
hier auszuschließen sei. 

Man findet bei verschiedenen Infektionskrankheiten und beianamischen 
Zuständen Gewebselemente in die Milz eingesprengt, welche in 
ihrem ganzen Bau durchaus den Knochenmarkselementen ähn- 
lich sehen, die als Vorstufen der farblosen Blutzellen anzu- 
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Knochenmark. 






3. Fettmark mit einzelnen roten Inseln. 
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sehen sind. Derartige Beobachtungen von sogenanntem myeloidem 
Gewebe in der Milz sind von Engel, Dominiei, H. Hirschfeld, 
A. Wolff, Frese und Kurpjuweit gemacht und mit Recht dahin ge- 
deutet, worden, daß in der Milz unter gewissen Umständen eine er- 
höhte Produktion der polynukleären, neutrophilen Blutlenko» 
eyten aus einer neugebildeten Matrix entsteht, Wie diese Matrix 
selbst in ihrer Entstehung zu deuten ist, ob sie als Metaplasie des nor- 
malen Milzgewebes oder als metastatische Rinschwemmung aus dem 
Knochenmark zu deuten ist, kann vorläufig dahingestellt bleiben, 

Auch in den Lymphdrüsen kommen nach Flemming zahlreiche 
große polymorphkernige Zellen im Gewebe der Kapseln und Trabekel, 
nur vereinzelt in den Keimzentren vor, deren Ursprung nach Neumann 
mit Wahrscheinlichkeit in dem L,ymphdrüsengewebe zu suchen ist, 

Eine Beobachtung aus der Pathologie, welche mit größter Wahr- 
scheinlichkeit für eine Bildung der nentrophilen Zellen aus dem Iym- 
phatischen System spricht, ist der bekannte Fall von allgemeiner 
Osteosklerose, den Nothnagel beschreibt. Hier war trotz totaler 
Sklerosierung des ganzen Skelettes die Zahl der Neutrophilen stats 
normal, so daß Nothnagel den Schluß zieht, daß bei der totalen 
Funktionsunfähigkeit des Markes diese Zellen aus der Milz und den 
Lymphdrüsen stammen mußten. 

Schließlich kommt aber noch die ebenso wichtige, wie schwierige 
Frage, ob nicht, abgesehen von diesen eigentlichen blutbildenden Stätten 
im engeren Sinne, auch noch andere Gewebe an der Bildung dieser 
Leukoeyten beteiligt sein können, eine Frage, die wir weiter unten bei 
Besprechung der vermehrten Leukocytenbildung — der Leukocytose — 
noch einmal berühren werden. 


Die Herkunft der eosinophilen Zellen. 


Die eosinophilen Zellen zeigen in ihrer Entstehung ähnliche Ver- 
hältnisse wie die Neutrophilen, indem sie ebenfalls aus dem Marke, 
ferner durch Übergänge aus anderen Blutzellen, außerdem aber auch 
aus der Milz und den Iymphatischen Apparaten stammen können. 

Das Charakteristikum dieser Zellen liegt in der Granulation, die 
sich durch ihre Größe und Affinität zu sauren Farbstoffen von 
den andern Grannlationen unterscheidet. Es muß nun bei allen 
Forschungen über diese Zellen zunächst erwogen werden, ob diese 
beiden Merkmale der Zellen konstant sind, oder ob Abweichungen 
vorkommen, welche auf Übergänge von andern Zellarten hindeuten. 

Im gesunden Blute des Menschen erscheinen tatsächlich die eosino- 
philen Zellen stats gleichartig, nur ist die Größe der Granula leichten 
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Schwankungen unterworfen, anders dagegen verhält es sich im leuko- 
cytotischen und leukämischen Blute, wie später gezeigt werden wind. 
Die erste Bildungsstätte dieser Zellen, nach Ehrlich 
die einzige, ist in der Norm das Knochenmark, und zwar 
finden wir hier zahlreiche einkernige eosinophile Zellen verschiedener 
Größe, die man als „eosinophile Myelocyten“ bezeichnet hat. 
Diese Zellen können sich mitotisch vermehren, wie zuerst H. F. Müller, 
später Pappenheim, Hirschfeld u. a. gefunden haben, und es dürfte 
kaum ein Zweifel darüber sein, daß diese mononukleären Eosina- 
philen des Markes ebenso die unmittelbare Vorstufe der zir- 
kulierenden polynukleären bilden, wie wir dies bei den Neutro- 


Markes in solche des zirkulierenden Blutes beim Kaninchen eingehend 
beschrieben worden. 

Schwieriger ist die Frage zu entscheiden, wie diese meono- 
nukleären Formenentstehen. Nach den Beobachtungen von Pappen- 
heim und Hirschfeld gehen die eosinophilen Granula aus den 
basophilen hervor, ähnlich wie sich das reife oxyphile Hämoglobin 
‚der Erythroblasten ans basophiler Vorstufe entwickelt. Diese basophilen 
Granulationen nun sind im menschlichen Marke meines Erachtens ledig- 
lich als vorgeschrittene Differenzierungen des ursprünglich homogenen 
Protoplasma aufzufassen, denn es sind, wie es auch in den beigefügten 
Abbildungen ausgedrückt ist, im gesunden, lebensfrisch fixierten Marke 
die basophilen Granula kaum jemals so distinkt hervortretend, wie die 
eosinophilen; sie heben sich vielmehr von dem intensiv basophil ge- 
fürbten Grunde nur undeutlich ab, und bei manchen Zellen ist es über- 
haupt schwierig zu sagen, ob sie granuliertes oder homogenes Proto- 
plasına haben. 

Diese basophil granulierten Zellen bezeichnet man als basophile 
Myeloeyten und, wenn sie in der Zirkulation oder in den Geweben 
erscheinen, als Mastzellen (Ehrlich), ich bin jedoch der Ansicht, 
daß die ersteren als eine Vorstufe der eigentlichen Mastzellen aufzu- 
fassen sind wegen der eben geschilderten unvollkommenen Differen- 
zierung der Granula, wodurch diese Myeloeyten ihre unmittelbare Ab- 
stammung von den homogenen basophilen Markzellen dokumentieren. 
Die typischen Mastzellen, wie man sie im Blute findet, zeigen die Gra- 
nula ebenso distinkt, wie die eosinophilen. 

Sehr schön ist die Umwandlung der baswphilen Myelocyten in 
eosinophile bei den kombinierten Azurfärbungen zu beobachten, welche 
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die geit Arnold bekannten nebeneinander liegenden blauen und rötlichen 
Körner gut erkennen lassen. Derartige Bilder von Metachromasio in 
einer Zelle findet man besonders schön auch bei Leukämie (s. Taf. VI), 

In analoger Weise wie im normalen Markgewebe können eosino- 
phile Zellen auch in der Milz entstehen, sobald sich hier unter ge- 
gewissen pathologischen Bedingungen die oben (S. 154) erwähnte 
„myeloide Umwandlung“ des Gewebes entwickelt hat. 

Ein anderer Entwicklungsgang der eosinophilen Zellen wird von 
H. F. Müller und Rieder angenommen. Hiernach sollen die eosino- 
philen Granula sich aus den neutrophilen entwickeln, eine 
‚Ansicht, die von Ehrlich lebhaft bekämpft wird, die aber meines Er- 
achtens doch wohl für die Markeosinophilen und für pathologische Ver- 
hältnisso im Blute zu Recht besteht, da man hier tatsächlich nicht 
selten Zellen begegnet, deren Klassifizierung sehr schwierig ist, Es 
kommen nämlich Blutbilder vor, bei denen unter gewöhnlicher Fixation 
und Färbung Zellen mit so feiner Granulation, wie sie die neutrophilen 
sonst zeigen, deutliche Eosinophilie aufweisen, so daß man die Granula 
der Größe nach unbedingt zu der ersten, der Färbung nach aber 
zu der zweiten Gruppe rechnen muß, und derartige Zellen sind bei 
starker Leukocytose, Leukämie und im Marke nicht selten. Nicht so 
ganz eindeutig sind Änderungen der Granulafärbung, welche Grün- 
wald bei Anwendung verschiedener Fixierungsmethoden beobachtete, 
die z. B. in lediglich an der Luft getrockneten oder in 1°, Formol- 
alkohol gehärteten Präparaten Zwischenstufen zwischen eosinophilen, 
neutrophilen und basophilen Granulis erkennen ließen, die für 
Übergänge der einen Form in die andere sprachen. Ob es aber 
zweckmäßig ist, hiernach von einer neuen Art der Granula von 
„hypeosinophilen“ Granulis (Grünwald) zu sprechen, ist mir 
zweifelhaft. 


Auch Pappenheim und Bettmann weisen auf diese Schwierig- 
keiten in der Differenzierung der eosinophilen Granula hin, da z. B. 
Präparate, mit Eosin und Indulin behandelt, nicht selten eine Indulin- 
färbung der groben Granula zeigen, so daß man diese als „pseudo- 
eosinophil® bezeichnet hat. 

‚Bereits oben ist auf die Schwierigkeit hingewiesen worden, welche 
bezüglich der Frage besteht, ob die neutrophilen Grannla wirklich 
nentrophil oder nicht vielmehr, wenigstens bei den polynukleären Blut- 
zellen, schwach oxyphil sind. Tatsächlich ist ihre. Färbbarkeit, z. B. 
bei Anwendung des May-Grünwaldschen eosinsauren Methylenblan, 
derartig identisch mit der eosinophilen (s. Taf. ID, ferner erscheinen 
‚in bezug auf die Dicke der Granula auch nach Grünebergs und meinen 
Untersuchungen im ultravioletten Lichte so viele Ähnlichkeit bei beiden 
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Zelliormen, daß ich eine vollständige, d. h. für alle poly- 
nukleären Formen, auch des lenkocytotischen Blutes, durch- 
zuführende Trennung der beiden Formen nicht anzuerkennen 
vermag. 

Nach Sacharoff stellt die Entstehung der eosinophilen Granula- 
tion des Blutes einen Prozeß der Phagocytose dar, indem aus den 
Erythrocyten herausfallende Elemente von Kernsubstanz durch die Leuko- 

werden. Die Granula bestehen nach Sacharoff 


). 

Auch St. Klein bringt die eosinophilen Zellen in nahe Beziehungen 
zu den roten Blutkörperchen resp. zum Hämoglobin und ist der An- 
sicht, daß diese Zellen allenthalben, d. h. im Knochenmarke sowohl 
wie in den Geweben dadurch entstehen, daß gewöhnliche (neutro- 
phile) Leukocyten Hb in sich aufnehmen und dadurch andere 
Granulationen bilden. Die Eosinophilie ist nach Klein eine physio- 
logische Funktion der Leukoeyten, dazu bestimmt, überschüssige Blut- 
farbstoffe in sich aufzunehmen und zu transportieren, eine Auffassung, 
die auch von Freiberg und Hermsen, wie Klein angibt, ausge- 
‚sprochen ist. 

Aber auch aus Lymphocyten können sich nach Untersuchungen 
von Weidenreich eosinophile Zellen entwickeln. Dieser Autor beob- 
achtete im adenoiden Gewebe von Schafen und Ratten, daß Lympho- 
eyten durch Phagoeytose zerfallene rote Blutkörperchen auf- 
nehmen und sich in typische mehrkernige Eosinophile um- 
wandeln. Diese Angabe ist von Lewis und Zietschmann bestätigt, 
von Askoli bekämpft worden, indes weist Weidenreich darauf hin, 
daß auch Askoli einkernige und mehrkernige Eosinophile in den Blut- 
Iymphdrüsen bei denselben Tierarten und ebenso den Zerfall von Ery- 
tbrooyten in eosinophile Granula beobachtet hat, nur sollen nach An- 
sicht von Askoli die einkernigen Eosinophilen degenerierte Formen 
sein, eine Ansicht, welche kaum widerlegt zu werden braucht, 

Auch Pappenheim nimmt neuerdings neben der myeloiden Bil- 
dung der Eosinophilen eine solche aus großen Lymphocyten in den 
verschiedensten Iymphatischen Apparaten an, ebenso ein Heranreifen 
derselben zu eosinophilen Übergungsformen und reifen mehrkernigen 
Zellen, nur unterscheiden sich nach ihm die auf diesem Wege ent- 
standenen Zellen gegenäber den myelogenen dadurch, daß sie noch ein 
basophiles Cytoplasma als Grundsubstanz aufweisen, welches auf ihre 
Herkunft deutet. 

Ferner hat Barker nach der Methode von Macallum in den 
eosinophilen Granulationen, ebenso im Chromatin der Kerne „ver 
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stecktes Eisen“ nachgewiesen, welches sich in den neutrophilen Gra- 
nulis nicht fand, 

Von Heidenhain, Stutz und Teichmüller ist ferner darauf 
hingewiesen worden, daß in der Darmschleimhaut bei Tieren zahlreiche 
eosinophile Zellen besonders im Zustande der Verdauung und bei chemi- 
scher Reizung vorhanden sind, während sie beim Hungern abnehmen. 
Teichmüller beobachtete, daß sie während des Hungerns vermehrt 
in der Milz auftreten. 

Durch Leyden, A. Schmidt, Grouven, v. Noorden u.a. wissen 
wir, daß auch in der Schleimhaut des Respiretionstraktus normaliter 
vereinzelt, bei gewissen pathologischen Zuständen gesteigert diese Zellen 
vorkommen, 

Wie man sieht, kommen wir bei einer objektiven Übersicht über 
die Bildungsstätten der Leukocyten hier, wie auch bei den neutrophilen 
Zellen auf die letzte und schwierigste Frage, ob denn wirklich mit 
dem Knochenmarke, dem Iymphatischen Apparate und der 
Milz die Stätten erschöpft sind, wo farblose Blutzellen ent- 
stehen können, oder ob nicht auch andere Gewebe des Kör- 
pers dureh Proliferation ihrer Gewebselemente Zellen in das 
Blut entsenden können, die in ihrem Habitus den myelogenen und 
Iymphogenen Zellen entsprechen. 

In einer soeben erschienenen Abhandlung schildert Pröscher die 
Entstehung eines eosinophilen peritonitischen Exsudates bei Ka- 
ninchen nach intraperitonealer Injektion eines Extraktes, der aus einer 
macerierten Taenia saginata als „Täniotoxin“ gewonnen war. Es 
bildeten sich hier in loco Übergangsformen von eosinophil gekörnten 
Endothelien zu mononukleären Eosinophilen, d. I. direkten Vorstufen 
der normalen Blnteosinophilen, so daß hier durch experimentelle Unter- 
suchung die direkte Entwicklung stabiler Gewebszellen außer- 
halb der blatbereitenden Organe zu typischen eosinophilen Leuko- 
eyten nachgewiesen worden ist. 


Cytogenetischer Stammbaum der Knochenmarkszellen. 


Werten wir einen Rückblick auf die farblosen Zellen des Knochen- 
markes, so können wir durchweg zwei Typen unterscheiden, nämlich: 
1 die mit homogenem Leibe, 2. die granulierten. Die erste 
Gruppe zeigt nur mononnkleäre Elemente, und die großen Formen 
dieser Gruppe müssen als die jugendlicheren, unreiferen, phylogenetisch 
tiefer stehenden gegenüber den granulierten angesehen werden. Je 
‚ehromatinärmer und strukturloser dabei der Kern ist, um so unreifer 
ist die Zeile, 
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denn in dem normalen (und auch im lenko- 


| 


uulierten Myelocytenformen sind, wie besonders Schwarz gezeigt hat, 
durchaus imstande sich mitotisch zu vermehren und artgleiche, d. h. 
wiederum von vornherein identisch granulierte junge Zellen zu pro- 
duzieren. 

Der leichteren Übersicht wegen lasse ich den Stammbaum aller 
dieser Zellen folgen, der natürlich noch keinen Anspruch auf defi- 
nitive Richtigkeit hat, aber doch einiges zur Verständigung über diese 
Frage beitragen dürfte, (Siehe nebenstehenden Stammbaum.) 


Die vitalen Eigenschaften der Leukocyten. 
Gegenüber den histologischen und histogenetischen Forschungen an 
den Leukocyten sind die Lebensäußerungen dieser Zellen recht 
spärlich studiert worden, was um so auffälliger ist, als doch gerade 
für die Klinik nicht das morphölogische Bild dieser Zeilen, sondern 
ihre Bedentung im gesunden und kranken Organismus das Endziel der 


meinem Referate auf der Naturforscherversammlung in Breslau 
1904 habe ich darauf hingewiesen, daß die Klinik der Leukoeyten 
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Große einkenige homogene Stammzelle. 
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bisher allzusehr von der einseitigen Auffassung beherrscht wird, welche 
in den Leukocyten ausschließlich Schutzorgane gegen einge- 
drungene Fremdlinge sieht, und dementsprechend sowohl die Struktur 
dieser Zellen, besonders ihre Granulationen, wie auch ihr vermehrtes 
Auftreten einzig und allein als Ausdruck dieser beschützenden Tätig- 
keit gelten läßt. 

Demgegenüber halte ich es für wichtig, im folgenden einen kurzen 
Überblick über die Lebensäußerungen und Funktionen der Leukocyten 
zu geben, soweit sie für die klinische Hämatologie in Frage kommen, 
wobei allerdings noch manches als hypothetisch einer eingehenderen 
Prüfung bedarf. 

Zunächst muß man sich vergegenwärtigen, daß die Gesamtmenge 
der Leukoeyten im Blute eines Erwachsenen etwa 25000 Mil- 
lionen beträgt, und daß diese Zellmasse, an einer Stelle zusammen- 
gefaßt und die einzelne Zelle als Kugel von 10 « Durchmesser ge- 
nommen, ein ganz stattliches Organ ausmachen würde, etwa von der 
Größe einer Schilddrüse, wobei zu berücksichtigen ist, daß durch rasche 


Vermehrung der Zellen diese Masse oft in kurzer Zeit auf das Doppelte 
Grawitz, Klinische Pathologie den Blutes. 3. Aufl, u . 
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Zusammensetzung der Leukoeyten 
von Kossel und seinen Schülern studiert worden. Als Hauptbestand- 
teil des Lymphocytenkerns fand Lilienfeld das Nuklechisten, 
eine durch Magnesiumsulfat nicht aussalzbare, zu den Nukleoalbuminen 
gehörige Substanz, welche sich aus dem zentrifugierten und filtriertem 
Wasserextrakt der Lymphooyten direkt mittels verdünnter Essigsäure 
fällen läßt. 

Das Nuklechiston zerfällt in zwei Substanzen, von welchen die 
eine albumosenartig ist und von Kossel als Histon bezeichnet wird, 
während die andere ein Paranuklein darstellt und als Leukonuklein 
von Lilienfeld benannt worden ist. Das letztere hat stark sauren 
Charakter, während das Histon eine Base ist, 

Diese Substanzen sind von Lilienfeld und Posner in bezug auf 
ihre Farbstoffaffinitäten untersucht worden, und es hat sich dabei 
das für farbanalytische Studien im allgemeinen sehr interessante Er- 

is herausgestellt, daß das Nuklein den basischen Farbstoff 
anzieht, sich also wie eine Säure verhält, während das Eiweiß die 
sauren Körper anzieht und sich demnach wie eine Base verhält. 
Wir haben hiermit also einen Aufschluß über den Grund der differen- 
tiellen Färbung von Kernsubstanz und Protoplasma, wobei zu bemerken 
ist, daß schon vorher von Ad. Schmidt auf Grund 
Färbungen verschiedene Farbstoflaffinitäten für Sputa gezeigt wurden, 
welehe sich je mach ihrem Gehalte an Eiweiß, Mucin und Eiter ver- 
schieden färben, 

Es sei hierbei kurz anf den von Horbaczewski gefundenen Zu- 
sammenhang zwischen Leukocyten und Harnsänreausscheidung 
hingewiesen. Nach Horbaczewskli bilden die Harnsäure und Xanthin- 
basen die Endprodukte nicht des allgemeinen Nahrungseiweißstoff- 
wechsels, sondern des Gewebseiweißzerfalls und stammen z T. aus 
dem Zerfall der Leukocyten im Organismus her, so daß sich nach 
Horbaczewski ein vollständiger Parallelismus zwischen der Leuko- 
cytenzahl und der Menge der Harnsaure und Xanthinbasen nachweisen 
läßt, Diese Auffassung gewinnt noch ein größeres Interesse durch die 
Beobachtung Weintrands, daß durch sehr nukleinreiche Nahrung, | 
wie sie Kalbsthymus darbietet, eine beträchtliche Steigerung der 
Harnsäurebildung und Ausscheidung beim Menschen stattfindet. Man 
wird also in erster Linie die zu Grunde gehende Kernsubstanz der 
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Leukocyten als Bildungsmaterial für die genannten Substanzen betrachten 
dürfen. 

Als Funktionen der Leukoceyten sind anzusehen: 

1. Die Bewegungsphänomene an den weißen Blutkörperchen, 
welche im Ausstrecken und Einziehen von Protoplasmafortsätzen, sog. 
amöboiden Bewegungen, bestehen, mittels deren dieselben aktive Be- 
weglichkeit besitzen, die zuerst von Wharton Jones im Jahre 1846 
beobachtet wurde, und auf dieser aktiven Beweglichkeit beruht der 
Durchtritt der Zellen durch die Gefäßwände, welcher zuerst 
von Dutrochet (1824) und Waller (1846) beobachtet, ganz besonders 
eingehend später von Cohnheim studiert ist. Beim Betrachten des 
Kreislaufes in den Mesenterialgefäßen eines Frosches sieht man unter 
dem Mikroskop bei Anwendung von Reizmitteln ein Anhaften der 
Leukocyten an der inneren Gefäßwand, worauf dieselben Protoplasma- 
fortsätze durch die Gefäßwand hindurchsenden, darauf ihren ganzen 
Leib hindurchzwängen, bis sie außerhalb der Gefäßwand angelangt 
sind und sich hier eventuell weiter durch amöboide Bewegungen fort- 
schieben. 

Bezüglich der aktiven Lokomotion der einzelnen Leukocytenformen 
ist bereits erwähnt worden, daß die frühere Anschauung (Max Schultze), 
wonach nur die mehrkernigen Formen beweglich waren, nicht mehr 
haltbar ist, sondern daß auch die Lymphocyten beweglich und sogar 
emigrationsfähig (Schridde) sind. 

2. Als Phagooytose bezeichnet Metschnikoff die Fähigkeit der 
Leukocyten, durch die geschilderten amöboiden Bewegungen und durch 
Ausstrecken von Pseudopodien Fremdkörper verschiedenster Art 
in sich aufzunehmen und in irgend ein Organ teils zur Depo- 
nierung, teils zur Sekretion fortzuschaffen. Sie sind also bei 
dieser Tätigkeit nicht allein Rezipienten, sondern auch Trans- 
porteure für die Fremdkörper. 

Nach Metschnikoff sind es niemals die kleinen Lymphocyten 
mit wenig Protoplasma, welche Phagocytose ausüben können, er nimmt 
vielmehr ebenso, wie es oben ($. 146) geschildert wurde, eine Ent- 
wicklung der Lymphocyten an und 'gibt an, „erst, wenn sie älter 
werden, wenn um ihren chromatinreichen Kern sich eine 
Protoplasmaschicht bildet, erst dann sind die Lymphocyten 
in der Lage, Fremdkörper zu verschlingen“. Er nennt diese 
großen einkernigen Formen, welche teils mit unsern großen Lympho- 
eyten, teils mit den Übergangsformen identisch sind: „Hämomakro- 
phagen“ oder „Lymphomakrophagen“. Die polymorphkernigen 
Leukocyten, sowohl die neutrophilen, wie die eosinophilen, sind nach 
Metschnikoff ebenfalls Phagocyten und werden von ihm als „Mikro- 
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phagen“ zusammengefaßt. Die Makrophagen üben ihre "Tätigkeit 
nicht nur im Blute, sondern auch in den stabilen Organen, z. B. in 
der Milz, aus. 

Die beiden Gruppen der Phagocyten sind nicht nur morphologisch 
verschieden, sondern zeigen auch physiologische Differenzen, sie be- 
sitzen alle nach Metschnikoff „amöboide Bewegungen, welche ihnen 
entweder völlige Bewegungsfreiheit oder nur das Ausstrecken von 
Protoplasmafortsätzen gestattet. Diese Bewegungen sind von einer 
hohen, bei beiden Gruppen oft verschiedenen Sensibilität abhängig. 
Neben der Bewegungssensibilität besitzen die Phagocyten eine Art 
von Geschmack oder Ühemotaxis, welche ihnen ermöglicht, die 
chemische Zusammensetzung der Substanzen, mit welchen sie in Be- 
rührang kommen, zu erkennen“. 

Die phagocytäre Tätigkeit der Leukocyten erstreckt sich, soweit 
es sich um die Blutleukocyten handelt, beim Menschen wahrscheinlich 
weniger auf die Beseitigung von eingedrungenen Bakterien, als auf die 
Aufnahme von Fremdkörperchen, Zerfalls- und Resorptionsprodukten 
verschiedenster Art, wie es sich z.B. an den schwarzen Melaninkörnern 
zerfallener Malariaparasiten sehr deutlich demonstrieren läßt, die im 
Innern der Leukocyten leicht zu erkennen sind. 

3. Oxydierende Fähigkeiten sind für die Eiterkörperchen länger 
bekannt (Portier). Nach Brandenburg bewirken ebenso die Leuko- 
cyten des Blutes und Knuchenmarkes eine Blaufärbung der Guajak- 
tinktur, und zwar sollte diese Eigenschaft nur den granulierten Zellen, 
nicht aber den I,ymphocyten zukommen, eine Differenz, die für eine 
funktionelle Trennung der beiden Gruppen (s. S. 150) sprechen sollte. 

Nach neueren Untersuchungen von St. Klein bläuen auch die 
großen Lymphocyten die Guajaktinktur, anscheinend nur nicht die ganz 
kleinen Formen, so daß also hier keine Verschiedenartigkeit, sondern 
nur ein quantitatives Fortschreiten der Funktion bei zunehmender Ent- 
wieklung vorhanden ist. 

Wieweit die neuerdings von Tolles eingehend studierten Katalasen 
des Blutes auf Wirkungen der Lenkocyten beruhen, ist eine Frage, die 
einstweilen nieht zu beantworten ist. 

4. Reduzierende Eigenschaften der J,eukocyten sind seit früheren 
Untersuchungen von Ehrlich bekannt. Am bekanntesten ist diese 
Fähigkeit gegenüber Farbstoffen, wie Methylenblau, Berlinerblau u. a., 
welche in den lebenden Leukoeyten durch Reduktion farblos werden, 
beim Absterben an der Luft durch Sauerstoffaufnahme wieder hervor- 
treten. 

5. Resorbierende Fählrkelten zegenüber gelösten chemischen 
Stoffen verschiedenster Art spielen unzweifelhaft bei der Tätigkeit 
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der Leukocyten eine hochwichtige Rolle. Nach Metschnikoff sind 
sie fähig, die Toxine von Bakterien, z. B, von Cholera- und Tetanus- 
bazillen, aufzunehmen, ferner Medikamente in gelöster Form, wie 
Eisensaccharat (Kobert), salicylsaures Natron (Arnozan und 
Montel), Bleiacetat (Sabrazös), Sublimat (Stassano), Jod (Stas- 
sano und Bourcet), Strychnin und Atropin (Lombard), wie eine 
neuere Zusammenstellung aus vorzugsweise französischen Quellen von 
Jacques Charles ergibt. 

6. Nach den neueren Untersuchungen von Arnold und seinem 
Schüler Hesse ist die Tätigkeit der Leukocyten mit der Resorption 
oder Absorption chemischer Stoffe, sowie mit ihrem Transport nach den 
verschiedenen Organen nicht erschöpft, sondern diese Autoren nehmen 
auch eine assimillerende Tätigkeit der Zellen gegenüber den auf- 
genonımenen Stoffen an. Nach Arnold verhält sich z, B. das Eisen 
folgendermaßen: erstens können Eisenkörner als solche aufgenommen 
und in den Leukocyten erhalten bleiben, oder zur Lösung gelangen und 
wieder ausgefällt werden. Zweitens kann Eisen gelöst aufgenommen 
und in den Leukocyten ausgefällt werden, und drittens kann es von 
den Plasmosomen (Arnolds Strukturelementen des Leukocytenproto- 
plasma) gebunden und synthetisch in eisenführende Granula um- 
gesetzt werden. Nach Arnold findet sich Fe-Reaktion hauptsächlich 
an eosinophilen Zellen. 

Ebenso kann nach Arnold das Fett zwischen den Struktur- 
elementen der Zellen phagocytotisch aufgenommen oder in Granulis, 
welche aus Plasmosomenumwandlung entstanden sind, synthetisch auf- 
gebaut sein. 

Jacques ('harles weist andererseits darauf hin, daß die Leuko- 
cyten sehr reich an Nuklein sind, und daß diese Substanz innerhalb 
der Zellen organische und metallische Verbindungen einzugehen vermag, 
wie dies in vitro von Schwickerath für verschiedene metallische Stoffe, 
von Stassano für Alkaloide und Toxine nachgewiesen ist. 

Man könnte nach diesen Experimenten annehmen, daß die Nuklein- 
säure der Leukocytenkerne besondere chemische Funktionen 
erfüllt, und daß damit auch die Lymphocyten in dem Stadium der Klein- 
heit, wo das Protoplasma sehr gering entwickelt ist, der Kern dagegen 
fast die ganze Zelle ausmacht, dank ihrem Reichtum an Nukleinsäure 
besondere Funktionen ausführen — Kernfunktionen, deren Bestehen 
schon oben ($.150) aus gewissen morphologischen Erscheinungen ge- 
folgert wurde. 

7. Von Fermentwirkungen sind an den Leukocyten folgende mit 
mehr oder minder großer Sicherheit festgestellt: 

a) Das Fibrinferment (Plasmase) ist seit Alex. Schmidt be- 


Erben fand bei gemischtzelliger Leukämie tryptisches, sowie 
von peptischem Ferment im Blute, welche im normalen Binte 
nicht oder doch so fest gebunden sind, daß sie beim Absterben der 
Zellen nicht frei werden. Erben nimmt an, daß die Fermente wahr- 
scheinlich an die polynukleären Zellen gebunden sind. Sie werden nur 
bei Leukämie frei, weil hierbei pathologische Zellen zirkulieren, die die 
Fermente nicht so fest zu binden vermögen. 

c) Fettspaltendes Ferment, Lipase, 

d) Amylolytisches Ferment, Amylase, 

e) Onsease 
wiesen Achalme, Tarchetti und Poulain in den Leukocyten des 


Ob die Leukocyten selbst die Fermente produzieren oder sie nur 
transportieren, ist nach Achalme noch zu entscheiden. Niemals fand 
dieser Autor im Eiter Inulase, Emulsine und Lactase, 

8. Bei der Eiweißres orption spielen die Leukocyten eine wichtige 
Rolle, wie sich aus den Beobachtungen bei der Verdaunngsleuko- 
eytose (s. u.) ergibt. 

Bekannt ist, daß die Leukoeyten durch die Nahrungsauf- 
nahme in erhöhtem Maße in Anspruch genommen werden, und 
es ist von großem Interesse, zu sehen, wie diese ihre Tätigkeit hierbei 
gedeutet wird. Um aus dieser viel diskutierten Frage nur die beiden 
wichtigsten Ansichten hervorzuheben, so erwähne ich, daß vor einer 
Reihe von Jahren Hofmeister und Pohl, gestützt anf histologische 
Untersuchungen der verdanenden Darmschleimhant, die Auffassung ver- 
traten, daß sich die Leukocyten während der Verdauung mit 
den Eiweißstoffen der Nahrung belüden und dieselben an die Ge- 
webe ablieferten. Im Gegensatz hierzu leugnen andere Autoren, wie 
Burian und Schur, diese Tätigkeit und nehmen an, daß bei der Verdauung 
durch die Leukocytose nur ein Schutz gegen giftige Abkömmlinge 
der Eiweißumwandlung, z. B. Albumosen, bewirkt wird. Bei genauer 
Überlegung sieht man aber, daß diese letztere Auffassung gar keinen 
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wirklichen Gegensatz zu der ersteren bildet, sondern höchstens die 
quantitativen Verhältnisse betrifft, denn wenn die Leukocyten gewisse 
Produkte der Eiweißverdauung, wie Albumosen, unschädlich machen 
sollen; so mißt man ihnen damit implicite ebenfalls: eine Rolle bei. der 
Eiweißresorption, und zwar eine sehr wichtige, bei, indem die Zellen 
hiernach befähigt sein müssen, Spaltungsprodukte des Eiweißes zu resor- 
bieren und entweder weiter abzubanen oder in Eiweiß zurickzuverwandeln, 
da sonst der Zweck der Resorption dieser Gifte unverständlich wäre, 
Man mag also diese Frage von diesem oder jenem Standpunkt be» 
antworten, immer ergibt sich, daß die Leukocytose während der 
Verdauung auf eine Eiweiß resorbierende, assimilierende 
und transportierende Tätigkeit hindeuten 

9. Glykogen ist in den Leukocyten schon vor Jahren von Ehr- 
lich und Gabritschewski nachgewiesen worden. Die Reaktionen mit 
‚Jod sind auf S. 64 beschrieben, 

Neuere Untersuchungen von Hofbauer, Livierato, Kaminer, 
Tarchetti, Goldberger und Weiß, Katsurada, Sorochowitsch, 
besonders aber von Reich und A. Hirschberg ergeben folgendes: 

Das Glykogen kommt extracellulär im gesunden Blute vor und 
ist mit den drei oben beschriebenen Methoden nachweisbar. Es besteht 
nach Hirschberg zum Teil aus Körnchen, welche aus den Leukocyten 
ausgetreten oder bei deren Zerfall frei geworden sind, zum Teil liegt 
es In den Blutplättchen. 

In den Leukocyten ist das Glykogen niemals in den Kernen 
enthalten; nach Kaminer färbt sich das Protoplasına im ersten Stadium 
diffns bräunlich, im zweiten sieht man einzelne rotbraune Körner in 
der Peripherie, im dritten Stadium ist das Protoplasma in eine grob- 

intensity braunrote Masse verwandelt. Nach Reich zeigt die 
Ehrlichsche Jodgummilösung häufig einen diffusen braunrötlichen Farb- 
ton, die Zollikoferschen Joddampfpräparate in den ersten zehn bis 
fünfzehn Minuten stets eine distinkte Körnelung. 

Die neutrophilen Zellen zeigen die Reaktion am häufigsten, weniger 
häufige die Lymphoeyten, ausnahmsweise die Übergangstormen und Eosino- 
philen (Zollikofer), Die Leukoeyten im Knochenmarke und in der 
Milz zeigen die Reaktion nach Hirschberg ebenso, 

Das Auftreten von Glykogen im Blute wurde anfänglich von Ehr- 
lich und Gabritschewski mit glykosurischen Prozessen in ätio- 
Iogische Beziehung gebracht, doch ist diese Ansicht aufzugeben, da 
Kaminer weder durch experimentelle Verarmung der Leber an 

noch durch alimentäre Glykosurie positive Reaktion erhielt, 
scheinen die Beziehungen dieser Reaktion zu Ent- 
zündungen und Eiterungen zu sein, zumal die Eiterzellen meist in 
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viel stärkerem Grade die Glykogenreaktion zeigen, als die Blutleukocyten. 
Von Gabritschewski und Livierato wurde angenommen, daß peptoni- 
sierbare Produkte in Eiterherden von Leukocyten aufgenommen und 
in Glykogen umgewandelt würden, und Kaminer wies nach, daß bei 
Kaninchen die Toxine der meisten Bakterien (Streptokokken, Staphylo- 
kokken, Pyocyaneus, Diphtherie, Milzbrand u. a.) Glykogenreaktion der 
Leukocyten erzeugen, ein Ergebnis, das von Sorochowitsch und 
Wolff im allgemeinen bestätigt wurde. 

Aber auch bakterienfreie Eiterungen bei Injektionen von Terpentinöl 
(Czerny), Argentum nitr., Senföl, Krotonöl (Kaminer) ergaben positive 
Resultate. 

Der Zusammenhang dieser Reaktion mit längeren Atmungs- 
störungen (Czerny, Goldberger und Weiß), sowie mit schweren 
anämischen Zuständer (Czerny) ist nach neueren kritischen Unter- 
suchungen von Reich nicht als erwiesen anzusehen. 

Daß es sich bei dieser Reaktion tatsächlich um Glykogen und 
nicht, wie Czerny annahm, um eine amyloidart;ge Substanz han- 
delt, wird von den meisten neueren Autoren für sicher gehalten. Nach 
Best ist das Glykogen glykosidartig in den Zellen an Eiweißkörper 
gebunden, und nach Reich erklärt sich hieraus die geringere Löslich- 
keit in Wasser, welche z.B. Zollikofer gegen die Glykogennatur der 
jodophilen Substanz geltend gemacht hat. 

Reich resümiert auf Grund seiner eigenen und zahlreicher, in 
der Literatur deponierter Untersuchungen dahin, daß die jodophile 
Substanz weder chemisch noch polarimetrisch von der 
Glykogensubstanz der Leber zu unterscheiden ist, und daß 
auch morphologisch die Glykogenkörner aus beiden Organen 
gleich sind. 

Die kl he Bedeutung der Jodophilie bei entzündlichen Leuko- 
eytosen wird bei Besprechung der septischen Erkrankungen gewürdigt 
werden. 

10. Die Tätigkeit der Leukoeyten außerhalb der Blutgefäße 
ist eine sehr vielseitige, sie beladen sich mit Zerfallsprodukten der 
Körperzellen, besonders auch der roten Blutkörperchen, z. B. in der 
Milz oder in entzündlichen Ierden oder bei Hämorrhagien in den Ge- 
weben, bei fettigem Zerfall von Gewebsteilen usw. Interessant ist die 
Angabe von Posner und Rapaport, welche bei Prostatitis im Prostata- 
sekret beobachteten, daß die Ieukocyten das durch Abflußhindernis 
gestaute Lecithin aufnehmen und weitertransportieren. 

Es scheint, daß somit die Leukocyten fähig sind, die allerverschie- 
densten Bestandteile der Körpersubstanzen in sich aufzunehmen. Wie 
weit sie diesen Substanzen gegenüber nur als Transporteure dienen und 
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wie weit sie fähig sind, dieselben intracellulär zu verändern und zu 
assimilieren, ist erst für wenig Substanzen, wie Eisen und Fett, bekannt, 
im übrigen liegt hier noch ein weites Gebiet für zukünftige Forschungen 
brach. R 

Metschnikoff spricht den Makrophagen verdauende Eigen- 
schaften zu und bezieht diese auf Fermentwirkungen, welche er als 
„Makrocytase“ bezeichnet. 

11. Die antitoxischen Sekretionen der Leukoeyten sind nach 
Ansicht mancher Autoren die wichtigsten oder wohl gar einzigen Funk- 
tionen der Leukocyten. Speziell ist es eine Konsequenz der Ehrlichschen 
Lehre, daß die Granula der mehrkernigen Leukocyten spezi- 
fische Sekretionsprodukte sind, bestimmt zur Neutralisierung 
der giftigen Stoffwechselprodukte der Bakterien. 

Diese Sekretionen werden von Buchner, Bordet, Ehrlich, 
Morgenroth und Metschnikoff für Fermente gehalten, welche 
vielleicht von den lebenden Leukocyten in das Plasma secerniert oder 
wahrscheinlicher durch den Zerfall der Leukocyten im Plasma 
frei werden. 

Aus den vorhergehenden Darlegungen gelıt hervor, daß, so wichtig 
auch diese secernierende Rolle der granulierten Zellen ist, sie doch 
keinesfalls die einzige Funktion dieser Zellen darstellt. 

12. Die plastische Tätigkeit der Leukocyten, welche beim Auf- 
bau der Gewebe nach Läsionen in Frage kommt, kann hier nicht näher 
erörtert werden, sie gehört in das Gebiet der speziellen pathologischen 
Histologie. 

Eine eigenartige Ichre von der Bedentung der Leukocyten hat in letzter 
Zeit Arneth aufgestellt und an einem großen Untersuchungsmaterial mit bewunderns- 
wertem Fleiße in zahlreichen Schriften systematisch ausgebaut. 

Die Grundzüge dieser Lehre sind folgende: Für Arneth kommen bei der Be- 
wertung eines Leukoeytenbefundes außer der Gewmtzahl nur die neutrophilen 
Zellen in Betracht, und diese werden nur mit Triacidlösung gefärbt, da der 
Autor die merkwürdige Ansicht hat, daß diese Zellen nur mit Triacid sicher zu er- 
kennen sind. Er macht nun den bisherigen. Beobachtern zum Vorwurf, daß sie die 
feineren Details an diesen Zellen nicht berücksichtigt haben, und zeigt, daß im 
normalen Blutbilde eine Hauptquote solcher Neutrophilen vorhanden int, 
deren Kern mehrere, 2—3—4, Kernteile, d. h. polymorphe Konfiguration des 
Kernstabes zeigt. wührend ein kleiner Teil nur einen Kern und ebenfalls nur 
ein kleiner Teil fünf Kernteile aufweist. 

In seiner ersten Arbeit scheidet ferner Arneth die Zellen nuch ihrer Größe und 
gibt ausführliche Schemata zum Einzeichnen der einzelnen Zellklaasen nach ihrer 
Größe, ferner beschreibt er Chromatinkörner in den Zellkernen. welche bei 
den vielfach geteilten Kernen häufig. bei den einfachen seltener vorkommen sollen. 

Diese beiden letzten Punkte hat Arnetl inzwischen auf eine unter meiner 
Leitung von Hiller publizierte Nachprüfung hin selbst fallen lassen, unchdem 
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scheinungsformen der Leukocyten insofern, als es undenkbar erscheinen 
muß, daß für jede einzelne der so zahlreichen Funktionen eine be- 
stimmte Leukocytenform im Blute zirkuliert. Es ist vielmehr mit 
voller Sicherheit anzunehmen, daß derselbe Leukocyt im Sta- 
dium der Lymphocytenform’ anderen Funktionen dient, alsim 
Stadium der Übergangsform oder der granulierten mehr- 
kernigen Typen. Es ist hiernach ohne weiteres verständlich, daß 
nur ein gewisser Bruchteil der einkernigen Formen zu weiterer Ent- 
wicklung gelangt, weil diese Entwicklung lediglich von der Bedürfnis- 
frage abhängt, und in welcher Weise dieses Bedürfnis zu denken ist, 
werden wir im nächsten Kapitel bei Besprechung der Verdauungsleuko- 
cytose sehen, wo der Einfluß der zur Resorption gelangenden Nahrung 
auf die Formation der Leukocyten ein interessantes Beispiel für diese 
Verhältnisse bietet. 

Ferner ist hiernach auch verständlich, daß innerhalb der einzelnen, 
anscheinend gleichartigen Leukocytengruppen, z. B. der Neutrophilen, 
soviel Übergänge in der Form, der Anordnung, der Dichtigkeit und 
chemischen Reaktion der Granula, sowie auch verschieden färbbare 
und das ultraviolette Licht verschieden durchlassende Granula in ein 
und derselben Zelle vorhanden sind, da ganz sicher diese morpho- 
logischen und chemischen Differenzen nur der Ausdruck der 
äußerst verschiedenartigen Funktion dieser großen Leuko- 
cytengruppe ist. 

Es stehen somit die physiologisch-klinischen Unter- 
suchungen über die Funktion der Leukocyten in voller Über- 
einstimmung mit dem oben geschilderten Verhalten ihrer 
morphologischen Entwicklung. 


X. Kapitel. 


Die Leukocytose. 


Man versteht unter Leukocytose eine Vermehrung der im Blute 
unter physiologischen Verhältnissen vorkommenden, farblosen Zellformen, 
welche einen transitorischen Charakter hat und keine selb- 
ständige Krankheitsform darstellt. Die Leukocytose ist vielmehr 
lediglich eine symptomatische Erscheinung, welche zum Teil auf 
physiologischen Prozessen beruht, zum Teil als Begleiterscheinung 
zahlreicher pathologischer Vorgänge auftreten kann. So häufig sich 
dieses Symptom im Blute zeigt und so zahlreiche Studien über dasselbe 
veröffentlicht sind, so wenig Sicherheit besteht noch bis heute in der 
Deutung dieses Phänomens im Blute, und es ist daher geboten, um 
Wiederholungen bei den einzelnen Kapiteln zu vermeiden, hier eine 
zusammenfassende Übersicht über die einigermaßen gesicherten Tat- 
sachen auf diesem Gebiete zu geben. 

Die Diagnose einer Leukocytose wird durch die absolute 
Vermehrung der Leukocyten bedingt und nicht etwa durch ihre 
Verhältniszahl gegenüber den roten Blutkörperchen. Man wird also 
von Leukocytose sprechen, wenn die Zahl der farblosen Zellen mehr 
als 10000 im Kubikmillimeter beträgt. 

Diese Zahl bildet indes lediglich eine Begrenzung des Begriffes 
Leukocytose nach unten, viel schwieriger und auch wichtiger ist es, 
die Grenze nach oben zu ziehen, d. h. zu bestimmen, wo die bloße 
symptomatische Leukocytenvermehrung aufhört und die schwere selb- 
ständige Krankheit. die Leukämie, anfängt. Es sei gleich hier be- 
merkt, daß es eine derartige obere Grenze für die einfache Leukocytose 
der Zahl nach nicht gibt, daß nicht etwa bei 1000000 Leukocyten 
im Kubikmillimeter die Leukocytose aufhört und die Leukämie beginnt, 
sondern daß diese Grenze lediglich durch morphologische Veränderungen 
der Leukocyten gezogen wird. 

Den Begriff „Leukoeytose“ durch „Hyperleukocytose* zu er- 
setzen und unter „Leukoreytose“ die physiologische Breite der Leuko- 
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eytenzalıl zu begreifen, halte ich nieht für richtig, da der Begriff 
„Lenkocytose* ausdrücklich von Virchow für die Zustände von Leuko- 
eytenvermehrung geschaffen ist, und es nicht ratsam ist, alt einge- 
bürgerte: wissenschaftliche Definitionen kurzerhand zu 

Dagegen bezeichnet man zutreffend als „Hypoleukoeytosen* die 
Zahlenwerte der Leukocyten, welche unterhalb der normalen Grenze 


Das Studium der Leukocytose hat gerade in den letzten Jahren 


gelernt haben, ist es ohne weiteres klar, daß Vermehrungen dieser 
wichtigen Elemente des Körpers eine hohe Bedeutung haben müssen, 
nur drängt sich alsbald auch die selhstverständliche Folgerung auf, 
daß Lenkocytosen außerordentlich verschieden bewertet 
werden müssen, sowohl in bezug auf ihre Entstehung, wie anf 
ihre Bedeutung für den Organismus im Einzelfalle Es erscheint 


eyten ebenso vielfach verschiedene Bedeutungen haben können, wie ihre 
Funktionen bei physiologischen Durchschnittszahlen verschieden sind. 


[ 
Nachweis der Leukoeytose, Scheinbare Leukoeytose, 

Der Nachweis einer wirklichen Leukocytenvermehrung ist 
nicht so einfsch mechanisch zu führen, wie dies von den Autoren 
» priori angenommen wird, welche die Leukocytologie lediglich vom 

Standpunkte aus re Folgende Punkte 
sind hierbei zu berücksichtigen: 

Erstens sind weder die ne Son die Zählkammer als 
wirklich exakte physikalische Meßapparate anzusehen, sie sind in der 
Kapazität ihrer abgemessenen Innenräume abhängig von der Außen- 
temperatur und dem Luftdruck, welche für gewöhnlich gänzlich ver- 
nachlässigt werden. Es kommt hinzu die individuelle Geschicklichkeit 
des Untersuchers, welche bei den geringsten Fehlern im Ansangen des 
Blates und der Mischflüssigkeit über die markierten Punkte hinaus, 
sußerordentliche Fehler in den Zahlen bedingt. 

Zweitens ist schon von Alex Schmidt und von Cohnheim 
daranf hingewiesen worden, daß hei jedem Blutaustritte aus dem Ge- 
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fäße alsbald eine gewisse Zahl von Leukocyten zu Grunde geht, 
mithin der Zählung entgeht, und dieser Fehler wird unzweifelhaft ge- 
steigert, wenn das Blut zur Leukocytenzählung in Essigsäurelösungen 
verdünnt wird, welche die roten Zellen auflösen, und in der Misch- 
pipette mit dem Glaskügelchen kräftig geschüttelt wird. Ob und wie 
viele Leukocyten hierbei ebenfalls aufgelöst werden, entzieht sich im 
Einzelfalle der Beurteilung, vermutlich werden besonders die jugend- 
lichen, einkernigen Formen hierbei in erster Linie geschädigt. 

Drittens und am wichtigsten ist die Frage, ob die gefundenen 
Leukocytenvermehrungen im gegebenen Falle, auch bei Vermeidung der 
erstgenannten beiden Fehlerquellen, als wirkliche Leukocytosen, 
d. h. absolute Vermehrungen der Leukocyten in der Zirkulation 
aufzufassen sind. 

Es ist oben bei Besprechung der thermischen Einwirkungen 
auf das Blut ($. 86) bereits erwähnt worden, daß von mehreren 
Autoren bei kurzen Kälteeinwirkungen, aber auch bei Wärme- 
wirkungen auf den Gesamtkörper Vermehrungen der Leuko- 
eyten im Kapillarblute nachzuweisen sind. Ähnliches wird von Joh. 
Müller nach kurzen körperlichen Anstrengungen, von Gold- 
scheider und Jacob nach kurzen gewaltsamen Eingriffen bei 
Tieren, z.B. brüsker Fesselung, Nackenschlägen, berichtet. Ferner ist 
zu berücksichtigen, daß die Leukocyten in den verschiedenen Haut- 
gebieten verschieden zahlreich sind, und Joh. Müller macht 
darauf aufmerksam, daß schon ein Hoch- oder Tiefhalten der Hände, 
höhere oder niedere Temperatur der Haut die Zahl der roten und 
weißen Blutzellen verändert. er ak 

Diese momentan auftretenden und nach kurzer Frist ver- 
schwindenden Leukocytenvermehrungen sind sicher nicht als 
absolute Vermehrungen anzusehen, sondern durch die Annahme zu 
erklären, welche bereits vor Jahren von Rieder, allerdings irrtümlich 
generaliter für alle Leukocytosen vertreten wurde, und dahin ging, 
daß hierbei nur eine unbedeutende Vermehrung der Gesamtzahl der 
Leukocyten eintrete, daß aber eine abnorme Verteilung in den 
Gefäßen zugunsten der Peripherie stattfinde, welche das Bild 
der Leukocytenvermehrung hervorrufe. Auch G. Schulz nahm abnorme 
Verteilung in den Gefäßprovinzen unter stärkerer Füllung der peripheri- 
schen Gefäße mit Leukocyten als eigentliches Wesen der Leukocytose an. 

Tatsächlich hat nenerdings Becker (1) bei vergleichenden Blut- 
zählungen im venösen und kapillaren Gebiete gefunden, daß die nach 
Kälteeinwirkung auftretende Leukocytose nur auf einer Anhäufung 
der Leukocyten im kapillaren Gebiete durch Randschichten- 
bildung infolge der Kälteeinwirkung beruht. 
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Diese schnell vorübergehenden Leukocytosen sind also nur schein- 
bare Leukooytosen, d. h. nicht auf wirklicher Leukocytenvermehrung 
beruhende, und es dürfte heute wohl nicht mehr angängig sein, sie zur 
allgemeinen Erklärung des I,eukocytosephänomens heranzuziehen. 

Dagegen ist es von größter Wichtigkeit, diese transitorischen An- 
häufungen von Leukocyten in den kapillaren Gebieten zu kennen und 
zu berücksichtigen, wenn man weitgehende praktische Konsequenzen 
aus einer Leukocytenzählung ziehen will. 

Zu diesen Schwierigkeiten kommt noch die folgende, auf den gleich 
zu besprechenden Erfahrungen bei der Verdauungsleukocytose beruhende, 
daß nämlich durch die Nahrungsaufnahme, besonders durch die Zu- 
sammensetzung der Nahrungs- und (Genußmittel, ferner durch 
Medikamente wirkliche Leukocytosen hervorgerufen werden, welche 
mit der Grundkrankheit gar nichts zu tun haben, und nur hierdurch 
ist es zu erklären, daß klinische Leukocytenuntersuchungen bei 
gleichen Krankheiten in den verschiedenen Krankenanstalten 
oft auffällige Differenzen ergeben. Es sind eben in den ver- 
schiedenen Anstalten die Grundbedingungen durch die verschieden- 
artige Diät und Medikation oft grundverschieden voneinander, und hier- 
durch erklären sich bei voller Exaktheit des einzelnen Untersuchers 
die auffälligen Differenzen der Resultate. 

Will man Teukocytenzählungen zu wissenschaftlich und 
praktisch verwertbaren Zwecken anstellen, so müssen meines 
Erachtens folgende Bedingungen erfüllt werden: 

1. Die Fehlerquellen der Zählapparate sind am besten durch 
mehrmaliges Füllen sowohl der Mischpipette wie der Zählkammer, 
ev. durch Mischen mit verschiedenen Mischungsflüssigkeiten (einmal mit 
0,9°, NaCl, zweitens mit Essigsäurelösung) zu kontrollieren. 

Ferner halte ich es für notwendig, stets an einem frischen Bluts- 
tropfen im nativen Präparate zu kontrollieren, ob sich hier gleich- 
sinnige Veränderungen wie in den Zählapparaten nachweisen lassen. 

2. Die Kranken müssen sich bei der Untersuchung in völliger 

Ruhe befinden, fieberhafte Temperatursteigerungen ebenso wie 
subnormale Temperaturen lassen von vornherein das Resultat frag- 
lich erscheinen. Es würde sich empfehlen, in diesen Fällen eine Kontroll- 
zählung am Venenblute vorzunehmen. In vielen Fällen würden bei der 
Venaepunctio gleich einige Tropfen Blut mit zu bakteriologischen Zwecken 
zu benutzen sein. 
3. Die Nahrung der zu Untersuchenden ist zu berücksichtigen. 
ES empfiehlt sich, die Zählungen bei möglichst blander Diät, Milch und 
Schleimsuppen usw., vorzunehmen. Medikamente sind am besten kurz 
vor der Zählung zu meiden. 
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Erst bei genauer Berücksichtigung dieser Faktoren wird sich in 
Zukunft ein wirklich zuverlässiger Einblick in die komplizierten Ver- 
hältnisse der Leukocytose gewinnen lassen, 


Ätiologie der Leukocytose. 

Es hat sich bei Tierversuchen gezeigt, daß eine ungemein gmoße 
‚Anzahl verschiedenartiger Stoffe bei direkter oder indirekter Einver- 
leibung in die Süftemasse Leukocytose hervorzurufen vermag, und zwar 
ist dies am lingsten für gewisse Arzneistoffe bekannt, Schon im Jahre 
1856 wies E. Hirt nach, daß gewisse tonisierende Mittel, wie Tinet. 
myrrhae, Tinet. chinae, Tinet. amara u. a, eine Vermehrung der 
Leukocyten hervorrufen, und von H. Meyer, einem Schüler von Binz, 
wurde dieselbe Wirkung bei Einnahme mancher Atherischer Öle 
bestätigt. Nach Pohl bewirken die intensiveren Riechstoffe der 
Früchte und Gewürze in kurzer Zeit Leukocytose, während z. B. 
Alkohol und Alkalisalze gar nicht, Bismutum subnitrieum, Eisenoxyd 
unsicher, anorganische Verbindungen im allgemeinen t, Coffein 
und Chinin ebensowenig wirken, Nach Pohl befi ie obigen 
Mittel die Zellnenbildung während des Aktes der Verdauung im Darme 
und bringen disponibles Nährmaterial aus Reservestoffbehältern in den 
Kreislauf, eine Ansicht, welche allerdings bisher von anderer Seite nicht 
bestätigt ist. 

Von Buchner und Römer, sowie von v. Limbeck wurden zuerst, 
Bakterienproteine als Erreger von Leukooytose ermittelt. Löwit 
beobachtete Leukoeytose nach Injektion verschiedenartigster Stoffe, wie 
Harnsäure, Harnstoff, Nuklein und Bakterienproteine. Rieder 
fand beim Einführen von Blutgiften, wie Pyrodin und Natrium 
chlorieum, Leukocytose, desgleichen bei Injektionen von Bakterien- 
kulturen und im höheren Grade von Bakterienproteinen, weniger 
bei Anwendung von Pflanzenproteinen. Gerade mit Bakterienkulturen, 
und zwar sowohl solchen, welche lebende Bakterien enthielten, als auch 
mit abgetöteten, in denen nur die Toxine der Bakterien zur Wirkung 
gelangten, sind im Laufe der letzten Jahre so zahlreiche Versuche in 
bezug anf Leukocytoseproduktion angestellt worden, daß es unmöglich 
ist, hier alle einzeln aufzuführen. 

Es scheint nach all diesen Versuchen die Leukocytose erregende 
Wirkung fast sämtlichen Bakterien, resp. deren Stoffwechselprodukten 
eigen zu sein, und nur wenige, z. B. die Toxine des Typhus, scheinen 
eine Ausnahme hiervon zu machen. 

Horbaczewski konstatierte, daß die Leukocytose in einem be- 
stimmten Verhältnis zur Ausscheidung von Harnsäure und Xanthin- 
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basen stehe, daß bei Vermehrung der Zahl der Leukocyten Vermehrung. 
der Harnsäureausscheldung und wngekehrt Verminderung bei Herab- 
setzung der Leukocytenzahlen bestehe. Horbaczewski fand ferner, 
daß Chinin und Atropin Herabsetzung der Leukocytenzahl und der 
Harnsäureausscheidung, Pilocarpin, Antipyrin und Antifebrin dagegen 
Vermehrung hervorriefen. Nach Horbaczewski bewirken relativ kleine 
Mengen von Nuklein Leukocytose, infolgedessen Immer 

entstehen soll, wenn nukleinhaltiges Gewebe zerfällt und Nuklein frei 
wird. Goldscheider und Jacob beobachteten Leukocytose nach In- 
jektion verschiedener Organextrakte, Richter und Spiro bei In- 
jektion von Zimmetsdure in die Venen. Löwy und Richter nach 
Injektion von Sperminum (Pöhl), 





Die Entstehung der Leukoeytose. 


Über die Herkunft der vermehrten Zellen bei der Leukoeytose be- 
‚stehen die größten Meinungsdifferenzen unter den Autoren. Die ältere 
Anschauung von Virchow, daß es sich hierbei um Reizungen der 
Lymphdrüsen handele, welche mit einem Zustande der Schwellung 
und vermehrtem Übertritt von Lymphocyten in die Zirkulation einher- 
gehen, wird von Rieder als unhaltbar bezeichnet, indem er sich auf 
die unter Ehrlichs Leitung ausgeführten Blutkt 
von Einhorn beruft, welcher gerade bei solchen Prozessen, die wie 
die Pneumonie nach Virchow mit starker Drüsenreizung einhergehen 
sollen, nur 5—7%, Lymphocyten im Blute fand. 

In neuester Zeit ist, wie schon oben erwähnt, von Ehrlich eine 

Ws Aktive Beteiligung der Lynphärüsen vollständig jert, worden, die 
Lymphoeyten sind vielmehr in einen direkten Gegensatz zu den mehr- 
kernigen Leukocyten nicht nur ihrer Entstehung nach, sondern vorzugs- 
weise wegen ihrer Unfähigkeit, aktiv auf Reizungen hin in die Blut- 
balın auszuwandern, gebracht worden. 

Demgegenüber hält Benda eine aktive Auswanderung von 
Lymphocyten aus den Iymphatischen Apparaten für erwiesen, 
und A. Wolff hat neuerdings eine Reihe von Beobachtungen von 
Senator, Baumgarten, Pappenheim und eigener Erfahrung zu- 
sammen gestellt, die dafür sprechen, daß es tatsächlich eine aktive 
Lymphocytose gibt, die sich besonders in den entzündlichen Pıo- 
dukten bei Nephritis und Plenritis durch Anwesenheit ausgesprochener 
Lymphocyten dokumentiert. 

Auch die neueren Beobachtungen im Blute selbst sprechen dafür, 
daß die alte Lehre Virchows von der Leukocytose Infolge von 
Lymphdrüsenreizung tatsächlich zu Recht besteht, wie die 
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Beobachtungen beim Typhus obdominalis ergeben, der beim Fehlen 
einer neutrophilen Leukoeytose eine mit der Schwellung der Darm- 
follikel und Mesenterialdrisen progressiv sich steigernde Lymphoeytose 
entwickelt. b 

Ferner macht Becker darauf aufmerksam, daß relative Lympho- 
eytosen bei den verschiedensten Krankheiten, die mit Drüsenschwellungen 
einhergehen, zu beobachten sind, so bei Masern, sekundärer Lues, bei 
vielen symptomatischen Drüsenschwellungen im Kindesalter usw., An- 
gaben, die ich aus eigener Erfahrung bestätigen kann. Berlicksichtigt 
man hierzu, daß an einer Lokomotion der Lymphoeyten nach den 
neueren Untersuchungen (vgl. 8. 150) nicht zu zweifeln ist, so haben 
wir in der Reizung des Iymphatischen Apparates eine der 
mannigfaltigen Entstehungsarten der Leukocytose zu sehen. 

Den größten Einfluß auf die Lehre von der Leukooytose hat die 
Entdeckung der chemotaktischen Eigenschaften gewisser chemi- 
scher Stoffe anf die niedersten Organismen in Verbindung mit der 
Cohnheimschen Lehre von der Emigration der Leukoeyten gehabt, 

Seit der Entdeckung Pfeffers, daß verschiedene niedere pflanz- 
liche Organismen, Schwärmsporen von Farnen usw. sich in flüssigen 
Medien nach Orten begeben und dort ansammeln, wo anlockende che- 
mische Stoffe vorhanden sind (Chemotaxis), hat man nach dem Vorgange 
von Leber, Massart und Bordet, sowie Gabritschewski (1) che- 
motaktische Beeinflussung der Lenkoeyten angenommen. Bei subkutaner 
Einführung verschiedener differenter Lösungen, die in Glasröhrchen sich 
befanden, sowie auch von Holundermarkstüickchen fanden sich einge- 
wanderte größere Mengen von Leukocyten, und man schloß hieraus, 
daß differente Stoffe, in die Blutbahn eingeführt, chemotaktisch eine 
anlockende Wirkung auf die weißen Blutkörperchen ausüben, welche 
infolgedessen in vermehrter Anzahl aus den blutbildenden Organen in 
die Säftemasse eingeschwemmt würden. 

So Diese Anlockung bezeichnet man als „positiven“ Chemotro- 
pismus, und man nimmt ferner nach Analogie der botanischen Expe- 
rimente an, daß andere Stoffe einen abstoßenden Einfluß auf die 
Leukoeyten ausüben, den man als „negativen“ Chemotropismus 
bezeichnet. 


"Die chemotaktische Theorie der Leukocytose ist bis in die Außersten 
Konsequenzen von Ehrlich ausgebaut worden, welcher annimmt, daß 
bei vielen Krankheiten, speziell infektiöser Art, chemotaktisch wirkende 
Substanzen im Blute kreisen, die in erster Linie eine anlockende Wir- 
kung auf die im Knochenmark aufgespeicherten polynukleären neutro- 
philen Leukoeyten ausüben, so daß schon in kürzester Frist durch 


Einführung derartiger Reizstoffe eine Überschwemmung des Blutes mit 
12% 
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Lenkocyten eintritt. Da tatsächlich im gesunden Marke stets eine große 


vermehrt erscheinen läßt, so muß diese Annahme sehr plausibel er- 
‚scheinen. 

Später haben Werigo und Jegunow durch 
im Blute der Knochenvene tatsächlich eine Vermehrung der Leukocyten 
im Venenblute nach Einführung reizender Stoffe in die Blatbahn kon- 
statiert, und zwar waren vorzugsweise die mehrkernigen, in geringerem 
Grade die einkernigen an der Vermehrung beteiligt, 

Muir fand im leukocytotischen Marke Vermehrung der einkernigen 
Nentrophilen durch Mitose und Verminderung der reifen Formen infolge 
erhöhter Ausfuhr derselben. 

Es entsteht indes die Frage, ob diese einfache Erklärung tatsäich- 
lich für die Leukocytosen in der menschlichen Pathologie genügt. 

Daß sich zunächst im Gefaßsystem selbst nach Einführung reizend er 
Stoffe komplizierte Veränderungen an den Leukocyten abspielen, hat 
zuerst Löwit nachgewiesen, welcher nach Einführung verschiedener 
Eiweißstoffe zunächst eine Verarmung des Blutes durch den Zerfall 
von neutrophilen Zellen beobachtete, dem sich unmittelbar eine starke 
Vermehrung anschließt, hervorgerufen durch eine bedeutende Neubildung. 
vorwiegend einkerniger Formen in den blutbereitenden Organen. Lö wit. 
erklärt hiernach die Leukoeytose nach Aderlässen durch den dabei 
bedingten Verlust an weißen Blutkörperchen, die Verdauungsleukooy tose 
dureh Leukolyse infolge der resorbierten Peptone, und die entzündliche 
Leukoeytose durch die Leukolyse infolge der eingeführten Bakterien- 
proteine, 

Noch dieser früheren Ansicht von Löwit ging mithin der eigent- 
lichen Leukocytose ein Stadium der Verarmung des Blutes an 
Leukoeyten — „Leukopenie* — voraus, doch blieb der eigentliche 
Grund dieser Erscheinung unklar, 

Verständlicher wurden diese Verhältnisse erst durch Untersuchungen 
von Werigo, sowie von Goldscheider und Jacob, welche ebenfalls 
nach Injektion differenter Stoffe in die Blutbahn zunächst ein Stadium 
der Leukopenie konstatierten. 

Werigo fand, daß die Leukocyten nach Injektion reizender Stoffe 
zunächst in den inneren Organen, Leber, Lunge, Milz, angehäuft werden, 
wo eine Vernichtung der fremdartigen Stoffe stattfindet. 

Goldscheider und Jacob konstatierten bei ihren Versuchen eine 
Modifikation dieser Anschauung derart, daß die Leukocyten infolge 
intravenöser Injektion differenter Stoffe nicht zerstört, sondern in dem 
Kapillaren zentraler Organe (Lunge) festgehalten werden, und daß durch 
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die in die Lymphbahn hierbei übertretenden Stoffe besonders aus dem 
Knochenmark vorrätige Leukoeyten in die Blutbahn gezogen werden. 
Zu ähnlichen Befunden gelangte Ewing, welcher ebenfalls nach In- 
jektion bakterieller Produkte zuerst Hypoleukocytose und dabei An- 
häufung in Lunge und Leber fand. 

Römers Ansicht war, daß bei entzündlichen exsudativen Prozessen 
sowohl Bakterien als auch Zellen des Organismus derartig geschädigt 
werden, daß sie absterben und zerfallen. Ilierbei gehen als wirksame 
Stoffe die Proteine in die Lymphe und das Blut über md üben einen 
formativen Reiz auf die Leukocyten, welche proliferieren und sich im 
venösen Blute vermehren. Diese Theorie der Proliferation der Leukocyten 
in der Blutbahn ist indes durch spätere Untersuchungen nicht gestitzt wor- 
den. von Limbeck beobachtete entzündliche Leukocytose nur bei Exsuda- 
tionen in die Gewebe, und zwar um so stärker, je zellenreicher das 
Exsndat war. Bemerkenswert ist ferner, daß nach von Limbeck die 
Leukocytose der Exsudatbildung vorangeht. Auch dieser Autor nimmt 
chemotaktische Einflüsse der Stoffwechselprodukte der Bakterien an. 

Allen diesen Theorien, welche die Teukocytosen durchweg auf 
‚chemotaktische Einflüsse zurückführen und lediglich die im Knochenmarke 
präformierten Leukocyten in die Zirkulation vermehrt eingeschwemmt 
annehmen, steht, abgesehen von den Verhältnissen bei den Lympho- 
eytasen, eine andere Anschauung gegenüber, oder richtiger, zur Seite, 
welche man im Gegensatze zur „chemotaktischen“ Theorie die 
„lokalistische“ nennen könnte. 

Lokalistische Theorie, Nach dieser Ansicht geschieht die Bildung 
der Leukocyten bei irritativen Prozessen nicht lediglich im Knochen- 
marke, sondern die verschiedensten Gewebe können durch Pro- 
liferation ihres Stützgewebes Leukocyten bilden, resp. können 
die hier eingewanderten Zellen durch Proliferation neue Zellen bilden. 

Ein bekanntes Beispiel der lokalen Leukoeytenbildung Ist die von 
Hoffmeister und Pohl entdeckte Proliferation von farblosen 
Rundzellen im Gewebe des verdauenden Darmes, und, wie schon 
erwähnt, wurde von Heidenhain, Stutz und Teichmüller nach- 
gewiesen, daß auch eosinophile Zellen in der verdauenden Darmschleim- 
haut vermehrt gebildet werden. 

Es ist ferner eine lokale Entstehung eosinophiler Zellen von 
A. Schmidt und Leyden in der Schleimhaut des Respirationstraktus 

worden, und Bettmann führt zu Gunsten der lokalen 
dieser Zellen an, daß 1. nach klinischen Erfahrungen die 
lokale Eosinophilie im Sekret des Respirationstraktus der Blut- 
eosinophilie vorangeht, 2. daß die Eosinophilie des Asthmasputums 
so massenhaft eosinophile Zellen aufweist, daß ihr Auftreten 
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lediglich durch Emigration aus dem Blute kaum denkbar er- 
scheint, und 9. daß nach seinen, sowie Mandyburs Untersuchmgen 
sich im Sputum zahlreiche mononukleäre Vorstufen der Eosino- 
philen finden, während sie im Blute vollständig fehlten. Diese 
letzteren Befunde sprechen auch meiner Ansicht nach durchaus für die 
lokale Entstehung. 

‚Ferner sind aber hier all die neueren Arbeiten auf dem Gebiete 
der allgemeinen Pathologie anzuführen, die sich mit der Lehre von 
den aktiven Entzündungen der Gewebe beschäftigen,”) und die, 
im einzelnen von ganz verschiedenen Theorien ausgehend, doch in dem 
Punkte übereinstimmen, daß die alte exklusive Theorie der Entstehung 
entzündlicher Produkte ausschließlich durch emigrierte Leukocyten, wie 
dies Cohnheim lehrte, nicht: mehr haltbar ist, daß vielmehr die Gewebs- 
und Wanderzellen aktiv an der Produktion der farblosen Zellen be- 
teiligt sind. Hiernach ist die Annahme nicht von der Hand zu 
weisen, daß Leukocyten aus den Entzündungs- und Eiter- 
herden in die Blutbahn gelangen und Leukocytose bewirken 
können, und wir stehen hier wieder vor derselben Schranke, der wir 
uns auch bei der Lehre von der Physiologie der Leukocyten gegenüber 
befanden, daß die Genese dieser Zellen nicht ausschließlich 
durch Untersuchungen des Blutes, des Iymphatischen Appa- 
rates und des Knochenmarkes zu erklären ist, daß wir hier- 
mit vielmehr in eins der schwierigsten Gebiete der allgemeinen 
Pathologie gelangen, von dessen weiterer Bearbeitung die 
Leukocytenlehre ganz sicher noch die wichtigsten Bereiche- 
rungen zu erwarten hat. 

Auf den histologischen Anschauumgen der Strickerschen Schule 
basierend, vertritt Weiß die Ansicht, daß die Lenkocyten bei den 
verschiedensten Entzündungszuständen in den Geweben ge- 
bildet werden und von hier aus in das Blut übertreten, und er ist 
daher der Meinung, daß die lenkocytotischen Zustände bei einzelnen 
Krankheiten niemals schematisch gleich sind, sondern sich nach der 
speziell vorliegenden Gewebsveränderung richten, Das Blut bildet 
demnach zufolge dieser Auffassıng „eine direkte Vertretung sämt- 
licher Organe*. 

Natürlich ist die Entstehung einer solchen Lenkocytose aus Ent- 
zündungsprodukten der Gewebe positiv sehr schwer zu beweisen, und 
es ist bei weitem einfacher, generaliter jede Lenkocytose anf Chemo- 
taxis und Ausschwemmung aus dem Knochenmwarke zu beziehen, und so 


*) Vel die Lehrbücher von Stricker (Wim) und Panl Grawitz (Greitswakd) 
wit den weitschichtigen, sich an diese anschließenden Diskussionen. 
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lehnt z. B. Ehrlich jede Entstehung der eosinophilen Zellen in den 
Geweben außerhalb des Knochenmarkes a limine ab, weil ihre Ein- 
wanderung aus dem Knochenmarke durch chemotaktische Einflüsse nicht 
mit Sicherheit ausgeschlossen werden kann. 

Tatsächlich läßt sich mit den Begriffen der „positiven“ und „nega- 
tiven“ Chemotaxis jedes Auftreten der Leukocyten in den verschiedensten 
Organen erklären, es ist nur die Frage, ob uns diese bequeme Theorie 
nicht zur Einseitigkeit in der Erklärung des so äußerst vielseitigen 
Phänomens der Leukocytose führt. 


Das Knochenmark bei Leukoeytose. 


Die vergleichende Untersuchung des Knochenmarkes bei 
leukocytotischen Zuständen dürfte zunächst der am meisten aus- 
sichtsvolle Weg sein, um Klarheit in diese schwierigen Fragen zu 
bringen, und es liegen aus der letzten Zeit eine ganze Reihe von Unter- 
suchungen an Tieren vor, welche die Veränderungen des Markes nach 
Injektion reizender Stoffe behandeln. 

Diese Tierexperimente sprechen zum größten Teile dafür, daß tat- 
sächlich das Knochenmark auf Injektion mit reizenden Stoffen mit einer 
vermehrten Ausfuhr von polynukleären, neutrophilen, aber auch einker- 
nigen Zellen reagiert (cf. Pappenheim, Werigo und Jegunow, Schur 
und Loewy u. a.). 

Ja sogar Erythroblasten können durch den Reiz zur Aus- 
schwemmung gelangen, wie Dominici fand. Wenn indes Rubinstein 
die Leukocytose ausschließlich für eine Funktion des Knochenmarkes 
erklärt, so kann dies höchstens für die Experimentalleukocytose bei 
Tieren gelten; eine solche Verallgemeinerung auf die menschliche Patho- 
logie aber ist unstatthaft. 

Das Mark der Tiere erfährt, wie z. B. Josu& und Roger er- 
mittelten, infolge von Infektion oder Intoxikation schon nach 
ca. 48 Stunden eine Umwandlung, welche sich makroskopisch deutlich 
durch eine allgemeine Kongestion und Anfüllung aller Fächer mit Mark- 
masse dokumentiert, so daß eine breite Markfläche entsteht, in der die 
areoläre Struktur, wenn die Reizung einige Tage dauert, kaum noch 
zu erkennen ist. 

Unter den zelligen Elementen fanden diese Autoren alle Formen 
der farblosen stark vermehrt, besonders aber die einkernigen Neutro- 
Pphilen, in geringerem Grade die eosinophilen. 

Ähnliche Resultate in bezug auf die zelligen Elemente hatten 
Schur und Loewy, sowie Rubinstein, nur daß diese Autoren neben 
der Vermehrung der neutrophilen eine Verminderung der eosinophilen 
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Zellen des Markes fanden, während Biedl und Decastello in einigen 
Fällen auch eine deutliche Vermehrung der eosinophilen Zellen beob- 
‚achteten. 

Wie verhält sich nun das menschliche Mark bei aus- 
gesprochen lenkocytotischen Zuständen? 

Die hierüber sind sehr viel spärlicher, als die bei 
Tieren gewonnenen. Auf makroskopische Umwandlungen des 
Fettmarkes der Röhrenknochen in Iymphoides Mark bei In- 
fektionskrankheiten haben früher schon Groh& und Golgi, letzterer 
am Marke Pockenkranker, hingewiesen, 

Roger und Josu@ fanden bei ihren Studien, daß sich das Mark 
des Menschen bei Infektionen schon makroskopisch anders verhält, als 
bei Tieren, insofern hier eine Umwandlung des Fettniarkes bei Er- 
wachsenen sehr viel weniger ausgesprochen ist, ja sogar bei manchen 
schweren Infektionen, wie Scharlach und Diphtheritis gar nicht alteriert: 
erscheint, Auch Schur und Loewy fanden bei manchen Eite- 
rungen das Mark völlig reaktionslos trotz lange bestehender 
Leukocytose, und diese Autoren schließen aus dem Nachweis von 
Teilungsvorgüngen der Wanderzellen, sowie aus dem Befunde von ein- 
kernigen nentrophilen Zellen im Entzündungsherde, daß die Leuko- 
cytose bei Eiterungen als Folge der Vermehrung der Wander- 
zellen im Eiterherde entstehen kann. 

Ich selbst habe im Laufe der letzten Zeit zahlreiche Knochen 
lebensfrisch untersucht, die von Kranken mit schweren Eiterungen 
(meist Empyema pleurae) und starker Leukocytose stammten, In einer 
Reihe von Fällen zeigten sich dabei ebenso wie bei den Dierversuchen 
alle neutrophilen Formen auffällig prävalierend, die homogenen ent- 
schieden stark an Zahl zuräcktretend, während die eosinophilen teils 
in gewöhnlicher Proportion, teils vermehrt erschienen, niemals aber auf- 
füllig vermindert waren. 

Schlüsse anf die Herkunft der leukocytotischen Zeilen 
des Blutes lassen sich hieraus einstweilen kaum ziehen, denn man muß 
sich stets bewußt bleiben, daß es doch nur ein äußerst winziges 
Teilchen des weitverbreiteten Markes ist, das in solchen Fällen 
zur Untersuchung kommt, und daß ja keineswegs die Verhältnisse im 
allen andern Knochen die gleichen zu sein brauchen. 

Es wird sich also empfehlen, nach dem Vorgange von Groh& bei 
Sektionen das Skelett in größerer Ausdehnung in solchen Fällen auf 
die Marksubstanz zu untersuchen, wo intra vitam die Leukocytose genau 
studiert war. 
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Die physiologischen Leukoeytosen. 


1. Die Verdanungsleukocytose. Schon von Nasse, Virchow und. 
Moleschott wurde in der Mitte des vorigen Jahrhunderts eine Ver- 
mehrung der farblosen Zellen nach aufgenommener Nahrung konstatiert, 
und bald darauf stellte E, Hirt den Satz auf, daß nach eiweißreicher 
Mahlzeit stets eine erhebliche Vermehrung der Leukocyten im Blute 
auftrete, Später fand Grancher meist keine Leukocytose nach Mahl- 
zeiten und Mallassez sogar eine Abnalıme der Leukocyten, sobald kein 
Getränk bei der Mahlzeit genommen wurde, Im selben Sinne äußerten 
sich später Bouchut und Dubrisay, weiter auch Hayem, Halla und 
Reinicke, während Sörensen, Detoma u. a. deutliche Vermehrung 
der Leukocyten nach der Mahlzeit konstatierten. In diese wider- 
sprechenden Ansichten schien nun eine befriedigende Klärung durch die 
exakten Untersuchungen gebracht zu sein, welche aus dem physiologischen 
Institat zu Prag durch Holfmeister und Pohl in den Jahren 1337 
bis 1889 veröffentlicht wurden. 

Hoffmeister wies in seiner Arbeit: „Über Assimilation und Re- 
sorption der Nährstoffe“ nach, daß in der Verdauung eine lebhafte 
Infiltration des adenoiden Gewebes im ganzen Darm mit Lymphzellen 
stattinde, welche unzweifelhaft nicht aus dem Blute stammen, sondern 
autochthon nicht nur in den drüsigen Apparaten des Darmes, sondern 
auch extrafollikulär im Zottenparenchym, im subyillären und inter- 
glandulären Gewebe durch Kernteilung entständen. Pohl ermittelte 
zunächst in einer größeren Versuchszahl, daß bei Hunden eine Ver- 

immer eintrat, wenn reichlich Eiweiß gefüttert 
wurde, daß dieselbe hingegen ausblieb bei Gaben von Kohlehydraten, 
Fetten, Salzen und Wasser. Die Vermehrung der Leukoeyten betrug 
in maximo 146%, 

‚Bei der Frage, ob die Zunahme der Leukocyten durch Einschwemmung 
von Lymphocyten aus den Chylusgefäßen zustande komme, ergab sich, 
daß letztere im Zustande der Verdauung fast frei von zelligen Elementen 
waren, und daß im Blute die Lymphocyten gegenüber den polynukleären 
Formen an Zahl verhältnismäßig vermindert waren, daß also die Leuko- 
eytose auf diese Weise sich nicht erkläre. Dagegen fand Pohl, daß 
das Darmvenenblut erheblich reicher an weißen Blutkörperchen sei als 
das Darmarterienblut, und er nahm infolgedessen an, daß durch die 

das resorbierte Eiweiß als Nährstoff in 
lebender Zellform den Geweben zuströme, und berechnete, daß 
die Eiweißmenge der während der Verdauungszeit vermehrt auftretenden 
Leukoeyten genügend sei, um den Bedarf des Körpers zu decken. 
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Gegenüber dieser Auffassung teilte Rieder später mit, daß er 
eine derartige Leukocytenvermehrung im Darmyenenblute des ver- 
dauenden Hundes nicht habe konstatieren können. Rieder fand bei 
Untersuchungen am Menschen, daß beim Gesunden eine starke Eiwelß- 
zufuhr nötig Ist, um Verdauungsleukocytose zu erzeugen, und daß dieser 
Zustand überhaupt schwierig zu deuten ist, da die Leukocytenzahl auch 
ohne die Verdauung gewissen Tagesschwankungen unterworfen ist. 
Rieder glaubt, daß, abgesehen von mechanischen Momenten infolge von 
Füllung des Magens mit Speisebrei, das aus den verdauten Eiweiß- 
stoffen resorbierte Pepton bei seinem Eintritt in die Blutbahn chemo- 
taktische Wirkung entfalte und die Leukocyten in vermehrter Menge 
anziehe, 


Den gleichen Standpunkt, daß die Leukocytose bei der Verdauung 
nur einen Schutz gegen giftige Abkömmlinge der Eiweiß- 
verdauung, 2. B. Albumosen, bedeutet, vertreten Burien und Schur, 
denen sich in letzter Zeit Vanstenberghe und Breton anschließen, 
indem sie die Verdauungsleukocytose für gleichwertig der Leukocytose 
zum Schutze gegen die Toxine bei bakterieller Infektion ansehen, 

Nach diesen letztgenannten Autoren betrifft: die Vermehrung nach 
‚der Mahlzeit die mononukleären Zellen, während eine leichte Steigerung 
der Leukoeytenzahlen um die Mittagszeit, die auch ohne Nahrungs- 
aufnahme anftritt, an den Neutrophilen bemerkbar ist. 

Dagegen beruht nach Japha diese Leukocytose fast ausschließlich 
auf Vermehrung der polynukleären Formen, während Ehrlich 
und Lazarus eine Vermehrung der Lymphocyten angenommen hatten. 

Japha fand, daß im Säuglingsalter eine regelmäßige Ver- 
dauungsleukocytose überhaupt nicht vorhanden ist, daß im späteren 
Alter bei gesunden Menschen eine Verdauungslenkocytose hauptsächlich. 
nach der Mittagsmahlzeit eintritt, nach dem Frühstück und Abend- 
essen aber trotz gleicher Fleischaufnahme ausbleiben kann. Selbst 
nach einer Hungerperiode und morgens eingenommener eiweißreicher 
Mahlzeit trat die Leukocytose erst nach dem eingenommenen Mittags- 
essen ein. Auch während des Hungerns trat um die Mittagszeit 
eine Leukocytose ein. 

Japha hält demgemäß die um die Mittagszeit eintretende Leuko- 
eytose für eine periodische Tagesschwankung, die nicht notwendig 
an die Aufnahme einer Malilzeit gebunden ist, und beruft sich auf 
E. Du Bois-Reymond, welcher „für die Temperatur, Puls, Atmung, 
Blutdruck, CO,-Spannung in der Atmungsluft, Zahl der Leukocyten, 
Menge des N im Harn und des Zuckers in der Leber“ tägliche, gleich- 
sinnige Schwankungen annahm. 

Diese zum Teil direkt widersprechenden Ergebnisse der ver- 
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schiedenen Autoren dürften auf Grund neuerer Beobachtungen in fol- 
gender Weise zu deuten sein: 

Zunächst ist an der Tatsache, daß die Nahrungsaufnahme eine 
wichtige Rolle bei der Entstehung und Tätigkeit der Blutleukocyten 
spielt, nicht zu zweifeln. Wir wissen, daß im Fötalleben, wo die 
Verdauungstätigkeit noch nicht begonnen hat, Leukocyten zwar massen- 
haft in den blutbildenden Organen, jedoch nur sehr spärlich im Blute 
vorhanden sind (Askanazy). Von R. Blumenthal ist an hungernden 
Fröschen beobachtet worden, daß bei langdauernder Inanition starke 
Herabsetzungen der Zahl auftreten, wobei zuerst die eosinophilen, dann 
die neutrophilen Zellen schwinden, worauf hauptsächlich Lymphocyten 
übrig bleiben. Bekanntlich finden ‘sich auch beim Menschen morgens 
vor der Mahlzeit geringe Zahlen von Leukocyten. 

Erdely hat bei Ratten während der Verdauung in den Darm- 
zotten fünf verschiedene Typen von Lymphzellen gefunden und 
den Einfluß verschiedener Nahrungsstoffe auf diese Zell- 
bildung studiert. Hierbei fand sich, daß jeder Ernährungsart ein 
typisches Verhalten der Schleimhaut in bezug auf Zahl und 
relativeHäufigkeit der Zellen entsprach. Bei Fleischnahrung war 
die Schleimhaut am intensivsten mit granulierten Zellen, bei Kartoffel- 
nahrung mehr mit Lymphocyten und bei’ Specknahrung noch 
weniger mit granulierten, dagegen mehr mit Lymphocyten durch- 
setzt. Im Hungerdarm fanden sich weniger granulierte Zellen. 

Es zeigt sich also auch hier in der Darmschleimhaut die mor- 
phologische Verschiedenheit der Leukocyten bedingt durch 
funktionell verschiedene Anforderungen, welche sich aus dem 
Chemismus der verdauten Nahrungsstoffe ergeben. 

Im zirkulierenden Blute sind die Leukocyten bei ver- 
schiedenartiger Ernährung in meinem Laboratorium von Frau 
Dr. Rosenthal und Dr. Grüneberg (bisher nicht veröffentlicht) 
studiert worden. Es ergab sich hierbei bei Ratten, welche mit reinem 
Fett oder reiner Kohlehydratnahrung gefüttert wurden, starkes relatives 
Ansteigen der kleinen Lymphocyten von 30—40°/, auf 70°1,, bei gleich- 
zeitigem Herabgehen der großen einkernigen Formen und leichter Herab- 
setzung der Neutrophilen. Beim erwachsenen Menschen war nach reiner 
Fettnahrung keine besondere Änderung zu konstatieren, dagegen trat bei 
einem gut genährten Säugling bei reiner Kohlehydratkost ebenfalls eine 
relative Verschiebung zugunsten der Lymphocyten ein. 

Es scheint demnach, als ob vornehmlich die Eiweißverdauung 
die neutrophilen Zellen in Anspruch nimmt und zur Vermehrung bringt. 
Von großen Interesse dürfte es sein, gerade hier in der Darmschleim- 
haut durch histologische Untersuchungen die Frage zu prüfen, ob aus 
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den Lymphzellen direkt die mehrkernigen neutrophilen Formen sich 
entwickeln, wie dies von Weidenreich für die Eosinophilen in dem 
Blutlymphdrüsen nachgewiesen worden ist. 

Das Wesen der Verdauungsleukocytose kann, wie wir schon 
oben (8. 166) sahen, nur darin liegen, daß die Leukocyten während der 
Verdauung eine Eiweiß resorbierende, transportierende und 
auch assimilierende Tätigkeit ausüben, mag man nun an eine 
direkte plastische Tätigkeit im Sinne von Hoffmeister und Pohl oder 
an eine Schutzmaßregel gegenüber eingedrungenen heterogenen Eiweiß- 
abkömmlingen im Sinne von Burian und Schur denken. Das Fazit 
bleibt, dasselbe. 

Diese Leukocytose entsteht durch Zellneubildungen innerhalb 
der Darmschleimhant; wie weit außerdem noch infolge stärkerer 
Reizung und Durchschwemmung der mesenterialen Drüsen Lymphocyten 
in die Zirkulation dabei gelangen, ist nicht sicher zu sagen. 

2. Die Schwangerschaftsleukoeytose und 3. die Leukoeytose 
während der Geburt, Bereits von Moleschott und von Nasse 
wurden Vermehrungen der farblosen Blutzellen in der Schwangerschaft 
beobachtet, und Virchow gab in seiner Zellularpathologie an, daß von 
Monat zu Monat die farblosen Zellen in der Schwangerschaft zunehmen, 
entsprechend der Vergrößerung der Lymphdrüsen der Inguinal- und 
Lumbalgegend, wodurch dem Blute mehr nene Zellen zugeführt würden. 
Nasse dagegen führte diese Vermehrung allein auf den gesteigerten 
Stoffwechsel zurück. 

Halla fand bei 19 Schwangeren zum Teil ‘geringe, zum Teil gar 
keine Leukocytose, und Rieder ermittelte bei 31 Schwangeren, daß 
in der ersten Schwangerschaft stets, dagegen bei Multiparis 
nur zum Teil Leukocytosen auftraten. Monatscheff fand, daB 
das Blut der Schwangeren in der Zirkulation mehr Leukocyten ent- 
hält, als das aus der Portio vaginalis entnommene Blut während der 
Ruhe der Gebärmutter, während bei Reizung dieses Organs sich das 
Verhältnis umkehrt. 

Während nun von den späteren Autoren Hiffard und White bei 
der Mehrzahl der Schwangeren, und zwar besonders bei jüngeren Frauen 
deutliche Leukoeytosen fanden, konnten Wild, sowie auch Zange- 
meister und Wagner während der Gravidität keine wirklich mar- 
kanten Unterschiede der Leukocytenzahlen gegenüber gesunden Frauen 
und Mädchen finden, die nach den letztgenannten Autoren auch nar- 
maliter oft Zahlen über 10000 zeigen. Übereinstimmend machen diese 
Autoren, sowie Ascoli und Esdra, ferner Hah] darauf aufmerksam, 
daß vornehmlich gegen Ende der Schwangerschaft mit dem 
ersten Einsetzen voräbergehender Wehentätigkeit stärkere 
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Leukoeytenvermehrungen eintreten, welche mit dem Eintritt 
des Geburtsaktes zu hohen Werten steigen. Auch Carton fand gegen 
Ende der Schwangerschaft Zunshme der Leukocyten, und zwar unter 
Berücksichtigung der Verdanungsleukocytose, welche dieser Autor und 
ferner besonders Arneth durch Untersuchung im nüchternen Zustande 
ausschloß. Die Resultate von Arneth sind aus diesem Grunde be- 
sonders maßgebend und zeigen, daß auch. bei Erstschwangeren und zum 
Teil bis kurz vor der Geburt nur mäßige Steigerungen der Leukoeyten 
auftreten, während sich bei Mehrgebärenden ganz regellose Verhält- 
nisse, sogar Hypoleukocyten finden, 

‚Bei dieser Verschiedenartigkeit der Befunde muß es sich fragen, 
ob durch die Schwangerschaft als solche tatsächlich eine 
Leukoeytenvermehrung bedingt wird. Während Virchow, wie 
erwähnt, eine solche infolge von Drüsenreizung annahm, und Gynäko- 
logen, wie Wyder und Leopold, das Endometrium als adenoides Gewebe 
auffassen, aus welchem durch vermehrte Tätigkeit in der Schwanger- 
schaft vermehrte Leukocyten ins Blut treten, nimmt Arnetlı auf Grund 
seiner Studien an den nentrophilen Zellen einen vermehrten Bedarf und 
Verbrauch dieser Zellen während der Schwangerschaft an, ohne indes 
konkret anzugeben, wodurch dieses Mehrbedürfnis eigentlich bedingt ist, 

Ich halte die bisherigen Untersuchungen zur Entscheidung dieser 
Frage nicht für ausreichend. Die Annahme verschiedener Autoren, be- 
sonders von Hofbauer, daß die Vermehrung der Leukocyten 
lediglich auf der Kontraktion des Uterus beruht und demnach 
nichts anderes darstellt, als die scheinbare Leukocytose bei son- 
stigen Muskelanstrengungen (S. 176), erscheint mir einstweilen als 
die plausibelste Erklärung, doch müßten zu ihrer Sicherung gleichzeitig 
Zahlungen am venösen Blute vorgenommen werden, 

Jedenfalls ist die ältere Annahme von Nasse und die neuere 
Theorie von Arneth, daß Veränderungen in der Ökonomie des Gesamt- 
organismus der Vermehrung zu Grunde liegen, nicht wahrscheinlich, da 
sieh dieselben Erscheinungen sonst auch bei Multiparis zeigen müßten, 
und da überhaupt gegenüber der Einheitlichkeit des ganzen Schwanger- 


‚schaftsprozesses eine Einheitlichkeit im Leukoeptenverhalten keineswegs 


vorhanden ist. 

Während der Geburt steigt nach den übereinstimmenden An- 
gaben von Hofbauer, Hahl, Zangemeister und Wagner die Zahl 
der Leukocyten sehr beträchtlich, oft über 20000, und zwar sind vor- 
zugswelse die Neutrophilen vermehrt, 

Wihrend des Wochenbettes dagegen sinken die Zahlen schnell 
wieder ab, werden aber — was sehr bemerkenswert ist — durch 
Nachwehen wieder gesteigert, so daß aus hohen Leukoeytenwerten im 
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Puerperium, wie Zaugemeister und Wagner mit Recht betonen, 
nicht ohne weiteres Schlüsse auf entzündliche oder sonstige Komplika- 
tionen gezogen werden können. 

Jedenfalls sprechen auch diese Beobachtungen über die Wirkungen 
‚der Uteruskontraktionen für die Annahme, daß es sich bei der Gravi- 
‚ditätslenkocytose nur um Anomalien in der lokalen Verteilung innerhalb, 
‚der Bintgefäße, um scheinbare Leukocytosen handelt. 

4. Die Leukoeytose der Nengeborenen. Das Blut der Nen- 
geborenen zeigt stets Vermehrungen der Leukoeyten. Von neueren 
Untersuchern sind besonders Rieder, Scipiades, Schiff, Zange- 
meister und Meisel, sowie Arneth zu nennen, welche unmittelbar 
nach der Geburt Zahlen von 10000—20000 Leukocyten fanden. Diese 
Zahlen gehen bereits in den ersten Tagen nach der Geburt zurück, 
doch bleiben, wie schon oben erwähnt, im ersten Kindesalter die Leuko- 
eytenzahlen dauernd etwas höher, als beim Erwachsenen, auch finden 
sich häufiger atypische Formen unter diesen Zellen. 

Die Ursache dieser Leukocytenvermehrung sahen Cohnstein und 
Zuntz in einer Eindickung des Blutes, Rieder in einer gestei- 
gerten Neubildung infolge von Änderung des Kreislaufes, Ein- 
treten der Magen- und Darmtätigkeit, Ermährung usw. Nach Schiff 
spielt das Einströmen der Lymphe ins Blut infolge der Nah- 
rungsaufnahme hierbei die Hauptrolle, und Arneth spricht im all- 
gemeinen von „hochgespannten Anforderungen an die Nentrophilen“ 
beim Eintritt des Kindes in das extrauterine Leben, 

Ich glaube, daß neben der starken Inanspruchnahme des Leuko- 
cytenreseryoirs, welche der Neugeborene mit auf die Welt bringt, in- 
folge der neu einsetzenden Verdauungstätigkeit auch an peri- 
pherische Leukocytenanhäufungen infolge von Kälteeinwirkung, 
Reizung der Haut durch Bäder und Frottieren, ferner auch durch 
die passive und aktive Muskeltätigkeit während und nach der Ge- 
bart zu denken ist. 

5. Die agonale Leukoeytose, Von Litten wurden 40 Kranke In präugomalen 
und agonalen Stadium untersucht, wohl ich konstante Vermehrungem der Leuko- 
esten fanden, welche nach Cohnhelm auf der Ernledrigung des Inturucken, Heral- 


wetzung der Stzuingeschwinligkelt und Anhäufung von Leukooyten in dem peripke- 
rischen Gefäßen beruhen sollten. 

een und Lazarus rechnen dementsprechend ebenfalls mr mät einer wer- 

werten Anhänfung der Leukocyteu in der Peripherie. 

Neuerdings hat Arneth gezeigt, dad ex eine physiologische agonnle Leuko- 
eytenvermehrung überhaupt nicht gibt, sondern dad sich das Verhalten der Louko- 
ayten in der Agone wach der Eigenart des Leukonytenbetstmdes bei der Grundkrank- 
heit richtet, so daß nur bei Krankheiten, welche an sich mit Keukocytose einer 
gehen, auch sub finem vita stärkere Vermehrungen au Anılen sind, 

Man wird hiornach gut tan, den Begriff der agonalen Leukocytene 
Im Sinne von Litten fallen zu lansen. 
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Die pathologischen Leukoeytosen. 


Unter pathologischen Verhältnissen ist die Leukocytose eine 
ungemein häufige Erscheinung, und es gibt meines Ei ächtens überhaupt 
nur wenige Organerkrankungen, bei welchen nicht zeitweise eine Ver- 
mehrung der Leukocyten zu finden ist, unabhängig von den physio- 
logischen Tagesschwankungen. Man hat sich bemüht, die zahlreichen 
Einzelbefunde bei verschiedenen Krankheiten in größere Gruppen von 
Leukocytosen zusammenzufassen, welche vornehmlich in bezug auf die 
ätiologischen Momente einheitliche Verhältnisse darbieten sollen, und 
spricht deshalb von einer „posthämorrhagischen“, einer „ent- 
zündlichen“, einer „kachektischen“ Leukocytose, wozu man noch 
eine „toxische“, oder zusammenfassend „Resorptions“-Leukocytose 
hinzufügen kann. 

1. Die posthämorrhagische Leukoeytose. Bei Blutverlusten 
macht sich schon kurze Frist nach dem Ausfließen des Blutes eine 
starke Vermehrung der: Leukocyten im Blute sehr auffällig bemerkbar 
und bietet in unkomplizierten Fällen eine so konstante Erscheinung, 
daß man hieraus eine eigene Gruppe der Leukocytenvermehrung — die 
posthämorrhagische Leukocytose — konstruiert hat. 

Nach Rieder ist diese Leukocytose schon von Nasse, Remak, 
Henle, Moleschott und Virchow beobachtet und von letzterem auf 
die schwierige Entleerung der klebrigen weißen Zellen aus den Ge- 
fäßen zurückgeführt worden. Auch die Mehrzahl der späteren Unter- 
sucher, wie Zimmermann, Erb, Hünerfauth, Lyon, Rieder u. a. 
konstatieren das Auftreten reichlich vermehrter Leukocyten nach Ader- 
lässen und anderen Blutverlusten, wobei nach Rieder die polynukleären, 
neutrophilen Formen vorwiegend von der Vermehrung betroffen sind. 
Während dieser Autor die posthämorrhagische Leukocytose vorzugs- 
weise auf eine starke Durchströmung der Lymphdrüsen und eine Ein- 
schwemmung junger Leukocytenformen aus diesen in die Blutbahn zurück- 
führt, sieht Ehrlich diese Leukocytose lediglich als eine Folgeerscheinung 
der Reizung des Knochenmarkes an, also eine Parallelerscheinung zu 
der vermehrten Ausfuhr junger roter Zellen aus dem Mark. 

Tatsächlich kann man das Auftreten stärkerer Leukocytosen nach 
Blutverlusten als ein Regenerationsphänomen meist durchaus pa- 
rallel mit dem Auftreten junger roter Zellen, Makrocyten, polychroma- 
tophiler Erythrocyten und Erytliroblasten beobachten. 

Es ist aber, wie schon oben erwähnt wurde, ein prinzipieller 
Unterschied im Blutbefunde an den roten Zellen, je nachdem 
das Blut direkt naclhı außen ergossen wird, oder durch den Ver- 
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dauungskanal passiert, und es ist möglich, daß auch die Leuko- 
eyten durch die Autotoxine, welche sich bei der Passage des Blutes 
durch den Darm in vielen Fällen bilden, irgendwie beeinflußt werden. 


sprechend 

Zellen bezog Virchow diese Leukocytosen auf die bei Entzündungen 
fast stets vorkommenden Reizungen der regionären Lymphdrüsen, 
2. B. bei Pneumonie der Bronchialdrüsen, und die meisten Autoren 


nicht der Lymphocyten beruhen, wie man bei ihrer Herkunft aus den 
gereizten Lymphdrüsen erwarten sollte. . 

Die neuere Ansicht, welche e\von Ehrlich und seinen 
Schülern begründet ist, geht dahin, daß gerade bei den entzündlichen 
Prozessen, die ja zumeist auf der Wirkung von Bakterien beruhen, die 
Leukocyten als Schutzorgane tätig sind, daß sie durch die Reiz- 
wirkung der Toxine chemotaktisch in die Blutbahn gelockt. werden 
und durch Sekretion spezifischer Produkte die Toxine unschädlich zu 


machen vermögen. 
Diese Leukocytosen nun haben in letzter Zeit ein -klinisches 
Interesse dadurch erlangt, daß man nach dem V Cursch- 


mann bei Entzündungen, die rom Wurmfortsatze des Darmes 
ausgehen, an dem Auftreten einer Leukocytose erkennen 
soll, ob der Entzündungsprozeß einen eitrigen Uharakter 
angenommen hat und demgemäß eine aktive, d. h. operative Be- 
handlung erfordert. Diesem Gedanken folgend hat eine große Zahl 
von Ärzten in den letzten Jahren Leukocytenzählungen bei Perityphlitis 
angestellt, denen eine um so größere Wichtigkeit beiwohnt, ala man 
ihre Resultate wohl ohne Bedenken auch auf andere entzündliche und 
eiternde Organerkrankungen übertragen kann, und tatsächlich ist in 
den letzten 2—3 Jahren auf den chirargischen und gynäkologischen 
Kliniken eine große Summe von Lenkocytenzählungen ausgeführt worden, 
als Hilfsmittel zur Unterscheidung von einfach entzlindlichen und eitrigen 
Prozessen. Im Kapitel der Infektionskrankheiten werden wir Im 
einzelnen darauf zurückkommen, an dieser Stelle sind nur folgende 
allgemeine Gesichtspunkte hervorzuheben. 

Zunächst hat sich bei diesen Leukoeytenzählungen die schon be- 
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kannte Tatsache bestätigt, daß bei Eiterungen in der Mehrzahl 
der Fälle die Leukocytenzahl erheblich steigt und nach Er- 
reichung einer gewissen Höhe abfällt, gleichgültig, ob die 
Erkrankung gutartig oder bösartig verläuft (Federmann), 
Es hat sich zweitens aber auch gezeigt, daß Leukocytosen auftreten 
können, ohne daß eine Eiterung vorhanden wäre, und drittens, 
daß in einzelnen Fällen die Leukocyten überhaupt nicht ver- 
mehrt, sondern eher vermindert erscheinen, trotzdem un- 
zweifelhaft Eiterung eingetreten war. 

Diese haben die meisten Autoren zu der Ansicht ge- 
führt, daß ein wirklich zuverlässiges Zeichen in dem Verhalten 
der Leukscyten bei Perityphlitis und anderen Entzündungen 
nicht erblickt werden kann, wenn auch ein rasches Steigen ihrer 
Zahl mit großer Wahrscheinlichkeit auf Eiterung deutet. Nach meinen 
eigenen Erfahrungen kann ich hinzufügen, daß gerade in dem Stadium, 
wo die sonstigen klinischen Zeichen noch nicht sicher erkennen lassen, 
ob eine Eiterung vorhanden ist, auch die Leukocyten meistens Mittel- 
werte darbieten, welche die Entscheidung zweifelhaft lassen. 

Als wichtigste Befunde sieht Federmann, welcher unter der 
Ägide von Sonnenburg wohl die größte Zahl derartiger Kranker 
(mehrere Hundert) untersucht hat, dieniedrigen Zahlen der Leuko- 
oyten bei gleichzeitig sicher bestehender Eiterung, resp. 
Peritonitis an. Während nach seinen Erfahrungen eine Infektion 
des Peritonenm mit, hohen Leukocytenzablen prognostisch relativ günstig 
liegt, endigt eine Peritonitis mit niedrigen Zahlen immer tödlich, und 
diese Beobachtung wird dahin gedeutet, daß in dem letzteren Falle 
eine Allgemeininfektion mit Toxinen bei mangelhafter vitaler 
Reaktion des Organismus vorhanden sei, während eine hohe 
Leukoeytose filr eine kräftige Reaktion spräche. 

Bei der großen theoretischen und praktischen Bedeutung dieser 
Auffassung möchte ich gerade an dieser Stelle auf die Unsicherheit 
unserer Fundamente in der Leukocytenlehre hinweisen, die oben aus- 
führlich dargelegt wurde und es nicht angängig erscheinen läßt, aus 
einzelnen kasuistischen Beobachtungen ein derartiges gesetzmäßiges 
Verhalten der Leukocyten zu formulieren, wie es in dieser Auffassung 
enthalten ist, auch haben mir Beobachtungen bei schweren, rein tox- 
hämischen Scharlachfällen, bei denen der Tod infolge von toxischer 
Herzlähmung eintrat, ergeben, daß hier ganz erhebliche Leukoey- 
tosen trotz schwerster Toxinwirkung und mangelhafter vitaler Rank- 
tion vorhanden waren. 

Tatsächlich können die Verhältnisse gerade umgekehrt so 


liegen, daß die geringe Leukocytenzahl bei vorhandener Elterunz 
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f dem Fehlen starker Toxinbildung bei allgemein gutem Kräfte- 
zustande und Fehlen septischer Symptome beruht, so daß der- 
artige Fälle besonders leicht und glücklich verlaufen können, sobald 
nur dem Eiter Abfluß geschaffen ist. Es ist also weder das Vor- 
handensein noch das Fehlen einer Leukocytose bei septischen 
Erkrankungen für sich allein diagnostisch und prognostisch 
von entscheidender Bedeutung, sondern nur im Verein und 
unter sorgfältiger Berücksichtigung der übrigen lokalen und 
allgemeinen Symptome, der Temperatur, des Pulses, des allgemeinen 
Ergriffenseins usw., mit Vorsicht zu \erwerten. 

Noch nach einer anderen Richtung sind diese Beobachtungen von 
Interesse, nämlich für die Frage nach dem Verhältnis der lokal 
am Entzündungsherd angesammelten zu den im Blute krei- 
senden Leukocyten. Nach der auf der alten Cohnheimschen Emi- 
grationslehre basierenden Anschauung stammen die Eiterzellen aus dem 
Blute, nach der Ehrlichschen Lehre stammen wiederum die leuko- 
cytotischen Zellen aus dem Marke, und es fragt sich nun, wie mit diesen 
Anschauungen die Tatsache zu erklären ist. daß gerade beiden 
schwersten toxischen Peritonitiden oft schon im Laufe der 
ersten 24 Stunden ungeheure Massen von Eiterzellen in den 
Falten des Bauchfells angesammelt werden, während im Blute, 
durch welches diese Massen duch passieren müßten, in dieser 
Periode eher eine Abnahme der Leukocyten zu konstatieren 
ist. Vollends unverständlich ist es. wenn man für diese Fälle von 
Hypoleukocytose die Theorie der negativen Chemotaxis an- 
wenden will. da hiernach die Leukocyten geradezu im Marke zurück- 
gehalten werden sollen. und gar nicht abzusehen ist, woher die großen 
Massen der lukalen Eiterzellen in das Peritoneum eingewandert sein 
können. 

Diese Frage zeigt recht deutlich, wie hypothetisch noch unsere 
Vorstellungen von der Entstehung der Leukocytose sind, und 
ist sehr geeignet, daran zu erinnern. daß de facto noch niemand 
den Übertritt von jungen Knochenmarkszellen beichemotak- 
tischen Reizen ins Blut beobachtet hat. und daß auch anatomisch 
eine Wurherung der neutrephilen Zellen im Marke nach erfahrenen 
Untersuchern, wie Nchur und Löwy. bei entzündlichen Leukocrtosen 
keineswegs regelmäßig zu beobachten ist. Es drängt sich dabei von 
selbst ‚ie Frage auf. vb der Weg der Leukocyten in manchen 
Fällen von eitriger Entzündung nicht ein umgekehrter, vom 
Entzündungsherd in das Blut gerichteter ist. ähnlich, wie dies 
mit «roßer Wahrscheinli t ven dem Eindrinzen eusinophiler Zellen 
bei gewissen lokalen Evsinophilen. z. B. bei Asthma bronchiale, anzu- 
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nehmen ist. Doch ist dies eine Frage, die nicht der Kliniker zu ent- 
scheiden hat. 

Wichtig ist auch, daß bei aseptischen Entzündungen und 
Eiterungen nach Terpentininjektion, wie E. Bauer gezeigt hat, 
eine ebenso starke polynukleitre (bei Kaninchen eosinophile) Leukoeytose 
auftritt, wie bei bakteriellen Entzündungen. 

3. Die kachektische Leukoeytose und 4. die Resorptions- und 
toxische Leukoeytose. Nach Virchow treten bei chronischen er- 
schöpfenden Krankheiten, welche mit Anämie einhergehen und bei 
langem Fasten Leukocytosen auf und Escherich faßte als solche 
kachektisch-hydrämischen Leukoeytosen die bei Knocheneiterung, Lungen- 
phthise, Chlorose, Nephritis, Careinom und anderen Krankheiten anf- 
tretenden Leukocytenvermehrungen zusammen. Bereits von Rieder 
wurde darauf hingewiesen, daß z. B. beim Careinom das Verhalten der 
Lenkocyten ein sehr verschiedenes sei. 

Nach unsern heutigen Anschauungen muß man den Begriff der 
„kachektischen“ Leukocytose aufgeben, schon aus dem Grunde, weil 
hierbei Krankheiten zusammengefaßt werden, welche ihrer Natur nach 
nicht das geringste miteinander zu tun haben. Ferner ist zu berick- 
sichtigen, daß gerade die Inanition, eine der wichtigsten Entstehungs- 
ursachen der Kachexie, im Gegenteil zu Verarmung des Blutes an 
Leukoeyten führt. 

Die Leukocytosen, welche man bei gewissen Füllen von Krebs, 
Tuberkulose und chronischer Eiterung findet, beruhen auf total ver- 
schiedenen Momenten, die wir in den einzelnen Kapiteln besprechen 
werden und die mit der Kachexie als solcher gar nichts zu tun 
haben. 

Entsprechend den, bei der experimentellen Leukocytose gefundenen 
Verhältnissen bei Einführung reizender Stoffe können wir diese, wie 
auch die Mehrzahl der entzündlichen Leukocytosen auf Resorption toxi- 
scher Produkte beziehen und daher von einer „Resorptions-“ oder 
„toxischen“ Leukoeytose sprechen, wobei allerdings dieselben Reser- 
vate bezüglich der Entstehungswelse zu machen sind, wie bei der erst- 
genannten Form. Es ist ferner hierbei zu berücksichtigen, daß bei 
manchen Kachexien hochgradige Entzündungen oder Infiltrationen der 
Lymphdrüsen, sowie Schwellungen der Milz vorhanden sind, so daß auch 
an eine vermehrte Ausschwemmung von jungen Zellen aus diesen Organen 
gedacht werden muß. 


Formen der Leukoeytose. 


Drei Formen der Lenkoeytose können nach der prävalierenden 


Zellart unterschieden werden: 
19* 
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1. Die nentrophile Leukoeytose ist die weitaus häufigste Form, 
‚sie ist sozusagen die Leukocytose za? Zoyiv, dadurch charakterisiert, 
daß die nentrophilen Zellen die größte Mehrzahl der vermehrten Leuko- 
eyten ausmachen. Daneben finden sich stets Lymphocyten und Über- 

letztere häufig sogar relativ vermehrt, während die eosino- 
philen Zellen häufig vermindert sind. 

Je stärker bei Erwachsenen die Leukocytose ist und ferner bei 
den verschiedensten entzündlichen Leukocytosen des Kindesalters treten 
neben den polynukleären Neutrophilen vereinzelte Vorstufen im Blute 
auf, große homogene Mononukleäre des ungekörnten Marktypus und 
auch nentrophile Einkernige, sämtlich Formen, die auf eine besonders 
starke Reizung des Markes einerseits, bei Kindern andererseits 
darauf schließen lassen, daß hier aus dem relativ reichlichen und auch 
saftreicheren Marke besonders leicht eine Anschwemmmung unreifer Vor- 
stufen stattfindet. 

Die häufig, aber keineswegs regelmäßig zu beobuchtende Verminderung der 
eosinophilen Zellen bei der gewöhnlichen Leukooytose wird von Ehrlich darauf 
zurückgeführt, dad die Wirkung der Infektionsstoffe, welche in bezug auf die Neuto- 
philen «ine positiv chemotaktische Ist, sich in bezug anf die eosinophilen negativ 
‚chemotaktisch verhält, Dagegen machen Biod! und Decastellu meines Eruchtens 
mit Rocht auf das Gezwungene dieser Erklärung aufmerksam und führen die Ver- 
armung des Blutes un Eosinophilen darauf zurück, daß diese Zellen sich vorzugsweise 
iin ruhenden Marke entwickeln, während ihre Bildung bei Reizzuständen gegenüber 
der gesteigerten Proliferation der neutrophilen Formen zurücktritt. Diese Ansicht 
entspricht durchaus den Befunden am menschlichen Marke, denn, wollte man eine 
negative Chemotaxis in beug auf die Eosinophilen annehmen. so müßte man diese 
Zellen natürlich angehäuft im Mark x. B. der Empyemkranken mn was aber 
tatsßchlich nach meinen Beobachtungen nicht der Fall ist. 

Die Tatsache, daß gerade die stärksten Eeakayegn wie sie be- 
sonders bei schweren septischen Prozessen zu beobachten sind, in über- 

Zahl aus den normalen neutrophilen Formen bestehen, gibt 
diesen Befunden eine prinzipielle Bedeutung für die Differentialdiagnose 
gegenüber „Leukämie“, bei welcher die oben erwähnten „atypischen® 
Formen in den Vordergrund treten. 

2. Die Lymphoeytose besteht in einer relativen Vermehrung der 
normalen Lymphocytenformen im Blute. Diese Vermehrungen pflegen 
nicht besonders hochgradig zu sein, sie finden sich meist da, wo eine 
Reizung des Iymphatischen Gewebes vorhanden ist, doch ist hierbei 
meist die Gesamtzahl der Leukocyten nicht über die Norm vermehrt, 

Stärkere Lymphocytosen, bei denen die Gesamtzahl der Leuko- 
eyten wie bei anderen Leukoeytosen auf 20—30—40000 vermehrt ist 
und die Lymphocyten einen hohen Prozentsatz derselben ausmachen, 
sind selten beobachtet worden, z. B. nach Tnberkulininjektion (E, Gra- 
witz und Botkin), bei schwerer Rachitis (Rieder), bei Syphilis 
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(Bieganski), bei Sarcoma multiplex cutis (Diebulla); eine Erklärung 
hierfür ist im Einzelfalle sehr schwierig. 

Geringere Lymphocytosen treten im normalen Verlaufe des Typhus 
abdominalis (Naegeli), ferner bei Inanition (eigene Beobach- 
tungen) auf. 

8. Die Eosinophilie ist eine seltene Form der Leukocytose, cha- 
rakterisiert durch eine auffällige Vermehrung der eosinophilen Zellen 
(vel. S. 159). Man hat diese Form gefunden bei Bronchialasthma 
(Fr. Müller, Gollasch, Gabritschewski, v. Noorden, Ad. Schmidt 
Leyden u. a), bei Hautkrankheiten, Ekzem und Pemphigus 
(Neußer, Gollasch u.a.) nach Tuberkulininjektion (E. Grawitz), 
bei Trichinose, Echinokokken, bei Ankylostomenanämie(Leichten- 
stern), bei Gonorrhoe, ferner bei manchen Andmien, kurz, bei Außerst 
verschiedenartigen Erkrankungen, die weiterhin speziell zu besprechen 


sind (* u.) 
Hypoleukoeytose. 
Experimentelle Verminderung der Leukoeyten, 

Die nicht gerade häufig zu beobachtenden klinischen Hypoleuko- 
eytosen stellen eine Verringerung der Gesamtzahl der Leukocyten dar, 
welche auf eine verminderte Rinfuhr dieser Zellen in die Zirkula- 
tion zu beziehen ist. Worauf dieselbe im Einzelfalle beruht, ist schwer 
zu sagen, zumal wenn diese Verminderungen nur von kurzer Daner 
sind. Die am meisten verbreitete Ansicht ist die, daß geringe Leuko- 
eytenwerte, z. B. bei Infektionskrankheiten, entweder auf der Wirk- 
samkeit negativ chemotaktischer Produkte der Bakterien be- 
ruhen, oder auf einer mangelhaften Reaktion der leukocyten- 
bildenden Organe infolge von allgemeiner Intoxikation. Schon 
‚oben ist darauf hingewiesen worden, daß gerade umgekehrt in vielen 
Fällen aus geringen Leukoeytenwerten auf das Nichtvorhandensein 
starker Toxinbildung geschlossen werden muß, daß demnach diese 
Zuhlenwerte an und für sich durchaus problematisch sind und nur in 
Übereinstimmung mit dem Allgemeinbefinden des Kranken verwertet 
werden können, 

Es ist ferner der Einfluß der Ernährung zu berücksichtigen, 
da Tnanition wegen Ausfalls der bei der Verdauung gebildeten Leuko- 
eyten zur Verarmung an diesen Zellen führt, 

Die meisten Hypoleukoeytosen sind meiner Erfahrung nach durch 
eine relative Zunahme der Lymphocyten ausgezeichnet, die Ver- 
minderung betrifft also vorwiegend die mehrkernigen Formen. In 
einigen Fällen schwinden die Eosinophilen dabei zeitweise völlig aus 
dem Blute. 
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Nach dem, was wir oben über die Funktionen der Leukocyten 
kennen gelernt haben, wird man sich vorstellen müssen, daß ebenso 
wie bei Nahrungsentziehung auch bei gewissen Krankheiten keine be- 
sonderen Anforderungen an die neutrophilen Leukocyten gestellt wer- 
den, so z.B. beim Typhus abdominalis (s. d.), wo wir auch aus anderen 
klinischen und speziell hämatologischen Erfahrungen mit der Annahme 
rechnen müssen, daß „Blutgifte“ nicht gebildet werden, im Gegensatz 
zur Sepsis, wo dies im stärksten Maße der Fall ist. 


Experimentelle Hypoleukoeytose. 


Nachdem im Jahre 1903 Senn und andere amerikanische Autoren 
zuerst auf die günstige Einwirkung der Röntgenbestrahlung 
bei Leukämie hingewiesen hatten, lag es nahe, die Ursachen der 
hierbei beobachteten Leukocytenverminderung zu studieren. Zu diesem 
Zwecke sind einerseits verschiedene Tierarten im gesunden Zustande 
den Röntgenstrahlen ausgesetzt worden, andererseits die Blutverände- 
rungen bei leukämischen Menschen nach diesen Bestrahlungen ein- 
gehend analysiert worden. 

Das Problem, um welches es sich hier handelt, ist noch zu jungen 
Datums, als daß es bereits als gelöst anzusehen wäre, die Experimente 
an gesunden Tieren sind in, ihren Resultaten nicht ohne weiteres auf 
den gesunden Menschen zu NSS ‚en, und wiederum sind auch die 
Beobachtungen an den pathologischen Zellformen der Leukämie nicht 
beweisend für das Verhalten der Leukocyten des Gesunden, und schließ- 
lich scheint die Dosierung der Strahlen bei den einzelnen Autoren 
eine sehr verschiedenartige gewesen zu sein. 

Folgendes läßt sich einstweilen aus fremden und eigenen Beob- 
achtungen als wichtigstes hervorheben: Von Heineke wurden Mäuse, 
Meerschweinchen und Ratten gruppenweise (bis zu 15) in oben offenen 
Glaskästen der Bestrahlung ausgesetzt, wobei die Tiere sich frei be- 
wegen konnten, und demnach ihr Körper in ganz verschiedener Weise 
und mit etwas verschiedener Rührendistanz von den Strahlen getroffen 
wurde. Die Bestrahlungen geschahen längere Zeit hindurch, täglich 
während mehrerer Stunden. Die Tiere wurden in verschiedenen Zeit- 
räumen getötet und ihre Organe histologisch sorgfältig untersucht. 

Es fand sich hierbei, daß bereits nach wenig Stunden am 
lymphoiden Gewebe der Milz, der Lymphdrüsen und Darm- 
follikel Veränderungen eintreten, bestehend in einer Zerstörung 
dieses Gewebes mit rapidem Zerfall der Lymphocytenkerne 
in Chromatinschollen und Kugeln, Aufnahme der Kerntrümmer durch 
Phagocyten, welche, hiermit beladen, auswandern. Erheblich später 
treten analoge Veränderungen an der Milzpulpa und am Knochen- 
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mark ein. Dieselben Beobachtungen ließen sich auch bei größeren 
Tieren, Hunden und Kaninchen machen. 

Während nun Heineke nach seinen Versuchen die Hauptwirkung 
der Röntgenstrahlen bei der Verminderung der Leukocyten in einer 
Zerstörung der leukocytenbildenden Grundsubstanzen in den 
stabilen Organen sieht, vertreten Helber und Linser, sowie Aubertin 
und Beaujard die Ansicht, daß die Schädigung der Leukocyten 
mehr im zirkulierenden Blute erfolge. 

Auch nach Helber und Linser sind die Lymphocyten am we- 
nigsten widerstandsfähig gegen die Strahlen. Der Zerfall der Leuko- 
cyten tritt am stärksten im zirkulierenden Blute ein, es entsteht dabei 
im Serum ein Leukotoxin, welches, anderen Tieren injiziert, stark 
leukocytenzerstörend wirkt, im übrigen eine Immunisierung gegen das 
Leukotoxin bewirkt. 

Von Milchner und Mosse wurden bei direkter Bestrahlung der 
Knochen bei Tieren Verödungen des Markes an Leukocyten gefunden. 
Es ist aber nach allen sonstigen Untersuchungen zweifellos, daß die 
Veränderungen an den inneren Organen, wie auch im zirkulierenden 
Blute ganz in gleicher Weise zustande kommen, wenn die Strahlen 
auf eine beliebige Stelle oder den Körper im ganzen eingewirkt haben. 

Dürch fortgesetzte vorsichtige Bestrahlungen während mehrerer 
Tage gelingt es, das Blut von Tieren vollständig leukocyten- 
frei zu machen, wozu nach Helber und Linser bei Ratten eine Be- 
strahlungsdauer von 5—10 Stunden genügt, während z. B. bei Kaninchen 
etwa 70 Stunden erforderlich sind. 

Bei diesem Zugrundegehen der Leukocyten verhalten sich die farb- 
losen Zellen des Knochenmarkes bei Meerschweinchen nach Heineke der- 
artig, daß bereits, nach 2—3 Stunden Bestrahlung deutliche Verände- 
rungen nachweisbar sind, derartig, daß zuerst die Lymphocyten 
und ungranulierten Myelocyten, in zweiter Linie eosinophile, 
Mastzellen und Riesenzellen zu Grunde gehen, während die neutro- 
philen polymorphkernigen Zellen am resistentesten sind. 

Wie sich diese Verhältnisse bei der menschlichen Leukämie ge- 
stalten, werden wir weiterhin sehen. 

Bei Bestrahlungen von Menschen, welche nicht an Leukämie, sondern 
an Tumoren litten und welche in der üblichen Weise 10 Minuten lang 
wiederholt mit. eintägigen Zwischenpausen ausgeführt wurden, scheinen 
nennenswerte Verringerungen der einzelnen Leukocytentypen nicht auf- 
zutreten. In einem derartigen Falle, einem jungen Mädchen mit 
Lymphomen, beobachtete ich nach längerer, durch Herın Dr. Levy- 
Dorn ausgeführter Röntgenbehandlung eine sehr hochgradige neutro- 
phile Leukocytose. 
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Von größter Wichtigkeit ist, daß die bei Tieren durch die Be- 
strahlungen bewirkten Zerstörungen in den lymphatischen Apparaten 
und dem Knochenmarke regenerationsfähig sind und zum Teil sogar 
ziemlich schnell wieder hergestellt werden. Nach Heinekes sorg- 
fältigen Untersuchungen beginnt die Regeneration im Knochenmarke 
schon nach 2—2/, Wochen und ist nach 8—4 Wochen bereits abge- 
schlossen. Es erscheinen hierbei zuerst wieder die ungranulierten Zell- 
formen und Riesenzellen, später die eosinophilen und Mastzellen. Diese 
Erfahrungen dürften auch für die menschliche Pathologie von großer 
Wichtigkeit sein. 
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XI. Kapitel. 
Die Bilutplättchen. 


Die Blutplättchen stellen kleine kontraktile farblose Elemente im 
Blute dar, in der Größe von ca. 3 « im Durchmesser; sie ordnen sich 
häufig in Konglomeraten an und erscheinen daher oft als kleine trauben- 
förmige Häufchen oder Zylinder zusammengeballt. 

Die Zählungen derselben haben sehr verschiedene Resultate ergeben. 
Afanassiew fand 2—300000, Fusari 180—250000, Pruß 500000 im 
Kubikmillimeter, Helber neuerdings in einer besonderen, von Zeiß hierfür 
konstruierten Zählkammer auf 200000--250000 im Kubikmillimeter, doch 
sind derartige Zählungen wegen Verkehr Konglutination und wegen 
schneller Schwankungen der normalen Zahlen nur mit Vorbehalt zu ss ums 
betrachten Sun 

Diese Körperchen sind, wie E. Schwalbe “angibt, zuerst von 
Fr. Arnold (1845) beobachtet, später (1846—48) von Zimmermann als 
„Elementarkörperchen“ oder „Elementarbläschen“ aus dem Lymph- 
gefäßsystem hergeleitet und für Vorstufen der roten Zellen gehalten 
worden. Im Jahre 1865 wurden sie von Max Schulze genauer be- 
schrieben, später von Bizzozero als „dritter Formbestandteil des Blutes“, 
von Hayem als „Hämatoblasten“ bezeichnet. Neuerdings hat Dek- 
huyzen den Namen „Thrombocyten“ vorgeschlagen wegen der Be- 
ziehung der Plättchen zur Gerinnung, doch halte ich diesen Namen 
nicht für richtig, da die Beziehungen der Plättchen zur Gerinnung noch 
keineswegs ganz klar sind, und da die Plättchen keine Zellen sind, 
also auch nicht als Thrombo,cyten“ etwa den Leukocyten gleichzu- 
stellen sind. 


Untersuchungsmethoden. Die Plättchen sind im frischen Bluts- 
tröpfchen bei starker Vergrößerung als farblose Gebilde zwischen 
den Zellen besonders leicht daran zu erkennen, daß die Fibrinfäden, 
welche in jedem Präparate bei längerem Stehenlassen auftreten, be- 
sonders reichlich an den Plättchen zusammenlaufen. 
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Vitale oder richtiger postvitale Erscheinungen lassen sich 
an den Plättchen nach einer, von Deltjen angegebenen Methode stu- 
dieren. Zu einer klar filtrierten Agarlösung setzt man 0,8 g NaCl auf 
100 cem, ferner 6—8 ccm einer 10°/,igen Lösung von NaSO, und 5 ccm 
einer 10°/,igen Lösung von K,HPO,. Die Agarlösung muß klar sein. 
Man gießt ein wenig davon auf einen Objektträger und läßt erstarren, 
‚darauf schneidet man einen schmalen Streifen aus, breitet ein kleines 
‚Blutströpfchen darauf aus, das man mit einem Deckglas bedeckt. 

Von Rosin und Bibergeil sind die Plättchen mit ihrer auf 8.18 
angebenenen postvitalen Fürbemethode im hohlen Objektträger unter- 
sucht worden. Von Puchberger wird empfohlen, eine alkoholische 

, Lösung von Brillantkresylblau am Deckglas anzutrocknen, auf der 
gefärbten Seite ein Mlutströpfchen aufzufangen und dasselbe direkt auf 
den Objektträger zu bringen. 

An fixierten Präparaten eignen sich alle basischen Farbstoffe 
zur Färbung der Plättchen, jedoch in verschiedenem Maße So ist das 
Metlylenblau vortrefflich geeignet, Methylgrün dagegen wenig. Aus- 
gezeichnete Bilder geben die sämtlichen oben geschilderten Azurfärbungen, 
an ihrer Spitze die Romanowski-Ziemannsche Färbung. 


Entstehung der Plättchen. 


Die Ansichten über die Entstehung und Bedentung dieser Gebilde 
schwanken bis zum heutigen Tage. Von den älteren Anschaunngen der 
zahlreichen Autoren abgesehen, welche neben raten und farblosen Zellen 
im Blute kleine unregelmäßige Gebilde bemerkten und ihnen die aller- 
verschiedenste Bedeutung unterlegten, kommen heute nur noch drei 
Theorien über die Entstehung dieser Gebilde in Frage. wonach dieselben 
1. als präformierte Gebilde im Blute kreisen und einen selbständigen 
Entwickelungsgang haben, 2. Produkte zerfallener Leukocyten 
sind oder 3, aus den roten Blutkörperchen herstammen. 

Vertreter der ersteren Ansicht, daß die Plättchen selbständige 
Gebilde neben den roten und farblosen Zellen des Blutes seien, waren 
besonders Bizzozero und Laker, welche die Plättchen im zirkulierenden 
Blute des Fledermaustlügels beobachteten, doch macht E. Schwalbe 
mit Recht geltend, daß diese Beobachtung durchaus nicht gegen die 
Annahme spräche, daß diese Gebilde tatsächlich Zerfallsprodukte selen. 
Auch die Beobachtungen von Mondine und Sala über Teilungsvorgänge 
an den Plättchen werden von Schwalbe dahin interpretiert, daß es sich 
dabei nicht um eine Vermehrung, sondern lediglich um einen Zerfall handle 

Neuerdings sind, von ganz verschiedenen Untersuchungsergebnissen 
ausgehend, Deetjen, Dekuyzen, Kopsch, Argutinsky, Petrone, 
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Sacerdotti und Puchberger für die selbständige Natur der Plättchen 
eingetreten. Deetjen, Kopsch, Dekhuyzen u. a. nehmen einen 
echten Zellkern bei den Plättchen als vorhanden an; ferner schließt 
Deetjen aus amöboiden Bewegungen derselben auf ihre Zellnatur; 
Puchberger und Petrone führen im wesentlichen fürberische Rigen- 
tümlichkeiten gegen die Abstammung dieser Gebilde von roten Blut- 
körperchen ins Feld. 

ber macht Schwalbe darauf aufmerksam, daß noch 
niemand eine Vermehrung dieser Plättehen durch Teilung nach Art 
wirklicher Zellen gesehen hat, und daß auch der Beweis für die Existenz 
eines Kernes nicht erbracht ist. Schwalbe weist auf die Beobachtung 
von Arnold hin, der zwar ebenfalls wie Bizzozero Plättchen im zir- 
‚kulierenden Blute beobachtete, daß aber, je schonender man ver- 
führt, desto weniger Plättchen dabei zu beobachten sind, 
während bei Zerrungen und Quetschungen der Gefüße, auch nach Beob- 
achtungen von Löwit zahlreichere Plättehen auftreten, Löwit fing 
Blut unter Rieinusöl auf, nm jede Läsion der austretenden Blutzellen 
zu verhindern, und fand hierbei tatsächlich, daß Plättchenbildungen 
nieht auftraten. 

Die photographischen Aufnahmen von Grüneberg und mir 
zeigen bei feinster Differenzierung durch ultraviolettes Licht 
keine Spur einer zelligen Struktur, sondern nur eine unregel- 
mäßige fndenartige Zusammensetzung. Die von Deetjen beobachtete 
amöbolde Bewegung spricht an sich nicht für die Zelluatur der Plättchen, 
da auch sonstige unselbständige Protoplasmataile kontraktil sind, wie 
man das seit langem an den Bröckeln der roten Blutzellen bei schweren 
Anämien, den sog. „Krüppelformen* kennt, 

Die Ansicht von Hayom über die selbständige Entwicklung dieser Gebilde, die 
er als Hümntoblasten bezeichnet, zu roten Blutkörperchen ist schon auf 8. 109 or- 
währt. Augenscheinlich sind Hayems Hämatoblasten etwas ganz anderes als die 
Plöttchen aller anderen Autoren. 

Die zweite Ansicht, daß die Plättchen aus zerfallenen Leuk o- 
eyten, und zwar vornehmlich aus der Kernsubstanz hervorgehen, wird 
von Lilienfeld, Hauser, Howell a. a. vertreten, wofür besonders 
die Angabe yon Lilienfeld, daß die Plättchen aus Nukleinsubstanz 
bestehen sollen, ebenso wie gewisse fürberische Eigentümlichkeiten der 
Plättehen sprechen. Franz Müller beschreibt speziell die Entstehung 
der Plättchen aus den Kernen oxyphiler Zellen. 

Die Mehrzalıl der Autoren vertritt heute die dritte Annahme, 
daß die Plättchen aus den roten Blutkörperchen stammen, und nur 
über den Modus dieser Abstammung bestehen noch Differenzen, 

"Wie zuerst von Bremer, später von Winssow, Maximow, Pappen- 
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heim und besonders eingehend von H. Hirschfeld nachgewiesen wurde, 
treten in einzelnen roten Blutkörperchen sau Euros 
chen auf, welche aus den Blutkörperchen austreten, und zwar, wie 
einige annehmen, in der Einzahl, wie Hirschfeld Pe auch zu 
a web a ioens Kate Ansahe han Dinkreerches a 
1a 

te und Heim glauben im Knochenmarke Übergänge von 
Erythroblasten zu blutplättchenhaltigen Erythrocyten gefunden zu haben. 

Auffällig ist, daß diese endoglobulären Körperchen der Erytlro- 
eyten eine ausgesprochene Basophilie zeigen im Gegensatz zu der 
oxyphilen Färbung des Erythrooyten selbst, Dieses Verhalten wird 
von Pappenheim für einen indirekten Beweis der von Neumann, 
Kölliker, Israelund Pappenheim vertretenen Anschauung über den 
Kernschwund in den Erythroblasten angesehen (vgl. $. 106). Hiernach 
kommt die Entkernung nicht durch eine Ausstoßung des Kerns, sondern 
durch endoglobuläre Auflösung, Karyolyse zustande, und als Prodakte 
des Chromatolyse sieht Pappenheim diese, aus den Erythrocyten aus- 
tretenden Plättchen an, die in dem kernlosen Blutkörperchen als Reste 
der Kernsubstanz — Nukleoide — enthalten sind. 

Für diese Ansicht würde besonders die Tatsache sprechen, daß 
die meisten Blutplättchen eine exquisite Uhromatinfärbung (nach Zie- 
mann gefürbt) annehmen. 

In ganz anderer Weise erklärt Weidenreich im Verfelg seiner 
oben ($. 111) angeführten Anschauungen über die Struktur der Ery- 
throcyten die Entstehung dieser Gebilde, Nach Weidenreich sind 
die Nukleoide, welche die basophile Färbung bevorzugen, nichts anderes 
als die Membranblätter, die im zentralen Teile des Blutkörperchens 
in doppelter Lage aufeinanderliegen und wenig oder kein Endosoma 
(oxyphiles Hb) zwischen sich fassen. Nach Weidenreich sind die 
Blutplättchen abgeschnürte Oberflächenpartien der Blutkörper- 
chen und bestehen dementsprechend meist aus Membransubstanz 
mit basophilem Charakter, das Nukleoid ist nur die falsch gedentete 
zentrale Depression, die, weil sie wesentlich ans den beiden Membran- 
blättern besteht, die gleiche Farbe annimmt. 

Es ist nicht zu leugnen, daß diese Anschauung viel Bestechendes 
bat. Mag man aber dieser oder der Nukleoidtheorie beipflichten, so 
ist in beiden Fällen leicht verständlich, daß Reste von Hämoglobin 
in einem Teile der Plättchen zu konstatieren sind, und es scheint mir 
nicht richtig, eine Unterscheidung zwischen Plättchen mit und solchem 
ohne Hämoglobin zu machen, wie das verschiedentlich geschehen ist, 

In anderer Weise fassen Arnold und sein Schüler Determann 
und BE. Schwalbe die Entstehung der Plättchen aus den Erythroeyten 
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auf Nach Arnold kann an den roten Blutkörperchen erstens eine 
„Plasmorhexis“ eintreten, wobei ein Austritt oder eine Abschnürung 
kleiner rundlicher Partikel von den roten Zellen stattfindet (Taf. IV, 
Fig. 6), zweitens eine „Plasmoschise“, ein Zerfall der Blutkörperchen 
in scheibenförmige Gebilde, die mit den Plättchen völlig identisch sind, 
während als Plasmolyse der Austritt gelöster Substanzen verstanden 
wird, in dessen Gefolge „Blutkörperchenschatten“ zurückbleiben, wie 
auch sonst schon angenommen wurde. 

Pappenheim dagegen hält diese Abschnürungsprodukte, wie sie 
besonders Determann abbildet, für keine Plättchen, sondern für Mi- 
krocyten, während Weidenreich auch derartige Abschnürungsprodukte, 
sofern sie aus basophiler Membransubstanz bestehen, den Plättchen 
zurechnet. 

Eisen hält die Plättchen des Blutes für verschiedener Herkunft und unter- 
scheidet zwischen „echten“ und „falschen“ Blutplättchen. Die echten Plättchen, 
welche er „Plasmocyten“ nennt, bestehen aus den Centrosomen und Sphären 
sowohl der Erythroblasten, wie anderer kernhaltiger Zellen, welche sich 
selbständig von der Kernsubstanz getrennt haben, die falschen Plättchen stam- 
men von zerfallenen roten und farblosen Zellen, sowie von Fibrin- und 
Globulinniederschlägen. 

Auch Löwit hielt die Plättchen für Globulinkörper, die aus dem Blutplasma 
ausgefällt oder aus den Leukocyten entstanden seien. 


Als Ergebnis zahlreicher eigener Untersuchungen scheint mir 
hervorzugehen, daß die Entstehung der als Blutplättchen an- 
zusprechenden Gebilde keine einheitliche ist, daß in erster 
Linie an ihrer Abstammung von Kernsubstanz festgehalten werden 
muß, und daß diese Substanz sowohl aus den roten, wie aus 
den farblosen Zellen stammen kann, eine Ansicht, die auch von 

%. Schwalbe vertreten wird. 

Besonders bei Studien am leukämischen Blute bin ich zu der Über- 
zeugung gekommen, daß die manchmal in ganz außerordentlicher Massen- 
haftigkeit vorhandenen Plättchen den sehr fragilen und zerfließenden 
Kernen gewisser Leukocytenformen entstammen, und es ist schließlich 
auch die Möglichkeit ihrer Entstehung aus Eiweißniederschlägen nicht 
ganz von der Hand zu weisen. 

Die Bedeutung der Plättchen ist, abgesehen von der An- 
schauung, daß es sich um bedeutungslose amorphe Eiweißniederschläge 
handelt, seit langem in ihrer Beziehung zu dem Phänomen der 
Gerinnung des Blutes gesucht worden. Besonders eingehend wurde 
ihr Einfluß bei der Thrombenbildung in abgeschnürten Gefäßen durch 
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Eberth und Schimmelbusch studiert, und eine ausführliche historische 
Darstellung dieser ganzen Frage hat neuerdings E. Schwalbe in seinem 
Werke über Blutgerinnung gegeben, auf das für Spezialstudien ver- 
wiesen werden muß. 

Schwalbe wies experimentell nach, daß mit der Gerinnung des 
Blutes Zerfallserscheinungen an den roten Blutkörperchen verbunden 
sind, und daß da, wo diese Abschnürungsvorgänge von den roten Zellen 
in vermehrtem Maße erscheinen, Gerinnung zustande kommt, während 
bei Zusatz von Stoffen zum Blute, welche die Gerinhung aufheben, diese 
Erscheinungen an den ıwten Zellen nicht auftreten. 

Spricht somit vieles für die nahen Beziehungen der Plättchen- 
bildung zur Gerinnung, so muß doch andererseits auf die in der Praxis 
täglich zu machende Beobachtung hingewiesen werden, daß gerade 
bei solchen Krankheiten, die mit massenhafter Plättchen- 

i einhergehen, die Blutgerinnung häu ffällig ver- 
mt ist. Am markantesten ist dies bei der Leukämie der Fall, 
aber auch bei anderen schweren Anämien, und es läßt sich dieser 
Widerspruch gegenüber den physiologischen Experimenten nicht dadurch 
beseitigen, daß man die Plättchenbildung bei diesen Krankheiten nur 
auf die Leukoeyten zurückführt, während Schwalbe den Zerfalls- 
produkten der roten Zellen den Hauptanteil an der Gerinnung vindiziert, 
da bei vielen schweren Anämien sicher der Hauptanteil der Plättchen 
aus den roten Zellen stammt. 

Eine andere Frage, ob die Ausstoßung der Plättchen aus den 
Erythroeyten ein Reinigungsprozeß dieser Zellen sei, wie. Neu- 
mann annimmt, ist nach Pappenheim zurzeit nicht sicher zu beant- 
worten, doch neigt dieser Autor mehr zu der Ansicht, daß der ganze 
Vorgang eine Degeneration darstelle und den definitiven Untergang der 
Zelle einleite. 





Hämokonien. 


Schließlich sind hier noch Formbestandteile allerfeinster Art zu 
erwähnen, die H. F, Müller mit dem Namen „Hämokonien“, „Blut- 
stäubehen“ belegt, die aber sicher keine besondere Stellung bean- 
sprachen können, sondern lediglich als Zerfalls- oder Resorptionsprodakte 
verschiedener Herkunft aufzufassen sind. 

Diese Gebilde treten bei Untersuchung mit kurzwelligen (ultra- 
violetten) Strahlen in den Photogrammen als runde, wenig lichtdurch- 
lässige Gebilde im Plasma zwischen den Blutzellen deutlich hervor, 
liegen zum Teil auch auf den Blutzellen, oder sind ihnen angelagert. 
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Die anämischen Zustände. 


XI. Kapitel. 


Über Anämien im allgemeinen. 


Definition des Krankheitsbegriffes. 


Unter Anämie (a privativum und alwa das Blut) verstand man ur- 
sprünglich einen Zustand von Blutleere; nach den heutigen Anschauungen 
wird durch diesen Begriff ganz im allgemeinen eine Verarmung des 


Blutes an einem oder mehreren seiner für die Erhaltung des wu. 


Organismus wichtigsten Elemente ausgedrückt. Es bezeichnet also 
„Anämie“ eine Verschlechterung der Blutmischung ganz im all- 
gemeinen. Wie gleich gezeigt werden wird, kann diese Alteration 
der Blutzusammensetzung in manchen Fällen nach einzelnen Richtungen 
hin und in anderen Fällen wiederum gleichzeitig kombiniert nach 
mehreren erfolgen. Es handelt sich demgemäß bei den verschiedenen 
Formen von Anämie um recht verschiedenartige Veränderungen der 
Blutmischung, welche im wesentlichen auf Herabsetzungen der Ge- 
samtmenge, auf Veränderung des quantitativen Verhältnisses 
zwischen Blutzellen und Flüssigkeit und auf chemische Ände- 
rungen dieser beiden Komponenten hinauslaufen. 

In den Arbeiten der älteren Ärzte finden sich diese Unterscheidungen 
durch die verschiedenen Nomenklaturen, wie Oligämie, Oligocythämie usw. 
deutlich ausgesprochen. In neuerer Zelt glauben manche, daß diese 
Unterschiede lediglich auf Schematisierung und einseitiger Auffassung 
beruhen, und gehen so weit, alle anämischen Zustände zusammenzufassen 
mit der Behauptung, daß die Merkmale der Anämie in Wasserzunahme 
des Blutes einerseits und Abnahme des Eiweißgehaltes anderer- 
seits bestehen. Diese Ansicht beruht auf der durchaus falschen Voraus- 
setzung, daß die Zusammensetzung des Serum bis auf geringe Ausnahmen 
eine völlig, ‚Beständigkeit zeige. Die Blutflüssigkeit wird demgemäß 
bei dieser Kae nicht näher berücksichtigt und die ganze Patho- 
logie des Blutes lediglich in Veränderungen der zelligen 
Elemente gesucht. 
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Ich halte es für notwendig, diese Anschauung gleich hier zu er 
wähnen. Dieselbe führt meines Frachtens unbedingt zu einem Rück- 
schritt in der Erkenntnis; denn wenn man sich damit begnligt, die Zu- 
nahme des Wassergehaltes im Blute oder die Abnahme des Eiweiß- 
gehaltes zu konstatieren, so vereinfacht man ja gewiß die sonst so 
komplizierten Blutuntersuchungen, man verschließt sich aber auch damit 
völlig die Möglichkeit, tiefer in die pathologischen Verhältnisse des 
Blutes zu dringen, und ich hoffe, in den einzelnen Kapiteln zu zeigen, 
daß lediglich durch eine exakte gesonderte Untersuchung der einzelnen 
Komponenten des Blutes unsere Einsicht in die Genese und Bedeutung 
der Anämien, sowie in ihre Beziehungen zu Örganerkrankungen vertieft. 
werden kann. 

Es dürfte daher zweckmäßig. sein, um sich einen Überblick über 
die verschiedenen Richtungen zu verschaffen, in welchen sich 
anäimische Verinderungen des Blutes abspielen können, eine kurze 
schematische Übersicht über die Möglichkeiten vorauszuschicken, welche 
hier in Frage kommen. 


Die Veränderungen des Blutes bei Anämien, 


1. Das Blut kann ärmer an roten Blutkörperchen werden, 
olme daß die vorhandenen roten Blutkörperchen oder das Plasma in 
ihrer Zusammensetzung verändert sind. Das Volumen des Blutes ist 
in der Regel durch eine Zunahme der Plasmamenge wiederhergestellt. 
Man bezeichnet diesen Zustand als Ollgoeythämle, Verarmung an 
roten Blutkörperchen, und findet denselben sehr häufig unter den 
verschiedensten Bedingungen. Diese Form der Animie ist daran zu 
erkennen, daß die Zahl der roten Blutkörperchen im Kubikmillimeter 
vermindert ist, daß der Hb-Gebalt oder das spezifische Gewicht oder der 
Trockenrückstand des Blutes in einer dieser Zahlverminderung ent- 
sprechenden Weise herabgesetzt sind, während das Serum die normale 
Zusammensetzung aufweist. 

2 Die Zahl der roten Blutkörperchen kann innerhalb der physio- 
logischen Breite liegen und das Serum die normale Konzentration zeigen, 
während der Hämoglobingehalt des Blutes herabgesetzt ist. Diese 
Form, welche demnach eine Inkongrnenz zwischen Zahl und Färbekraft 
der roten Blutkörperchen aufweist, bezeichnet man demgemäß als Oligo- 
chromasie oder Oligochromämie. 

3. Die Blutflüssiekeit kann eine Verminderung des Eiwelß- 
gehaltes und Vermehrung des Wassergehaltes zeigen, und zwar 
kanndie Gesamtmengederselben vermehrt odervermindert sein. Hammer- 
schlag schlägt vor, für diejenigen Formen der Anämie, bei welchen 


—  —— = 


Über Andınien im allgemeinen. 217 


‚die Herabsetzung des Eiweißgehaltes des Serum besonders hervorstechend 
ist, den Ausdruck „Hydrämie“ zu reservieren, eine Auffassung, der ich 
ebenfalls beitreten möchte, 

Ist die Zusammensetzung des Serum wenig alteriert, dagegen 
seine Gesamtmenge gegenüber dem Volumen der roten Blutzellen 
erheblich vermehrt, wie man dies z. B. als gewöhnlichen Befund bei 
‚Chlorotischen feststellen kann, so kann man dieses Verhalten des Blutes 
als „Polyplasmie“ charakterisieren. 

4. Es können Kombinationen dieser unter 1—3 aufgeführten 
Blutveränderungen eintreten, ganz besonders häufig derartig, daß 
der Gehalt an Blutkörperchen und der Eiweißgehalt des Serum gleich- 
zeitig herabgesetzt sind, ferner daß gleichzeitig die Zahl der roten 
Blutkörperchen und ihre Färbekraft verringert sind, während auch das 
Umgekehrte vorkommt, daß die Zahl vermindert und der relative Hb- 
Gehalt erhöht ist. 

5. Eine Verminderung der Gesamtquantität des Blutes, die 
man als Ollgümie (im engeren Sinne) bezeichnet, kann unter ver- 
schiedenen Verhältnissen eintreten, und zwar unterscheidet man hier 
Zustände, in welchen das in seiner Gesamtmenge reduzierte Blut eine 
verdünnte Beschaffenheit hat — Oligaemia serosa — und andere, 
bei welchen die Zusammensetzung des einzelnen Tröpfchens dem Nor- 
malen entspricht — Öligsemia sieca. Diese Zustände sind, wie gleich 
hier bemerkt sei, am Krankenbette schwierig zu diagnostizieren; wir 
werden jedoch in einzelnen Kapiteln zeigen. welche Momente uns im 
gegebenen Falle auf die Annahme einer derartigen Verringerung des 
Gesamtblutes führen können. 


Einteilung der Anämien. 


Anämie im oben angegebenen allgemeinen Sinne kann, wie schon 
Immermann bemerkte, beijeder mit Konsumption einhergehenden 
Krankheit eintreten, denn es ist klar, daß das Blut: infolge seines 
innigen Zusammenhanges mit allen Geweben des Körpers durch Störungen 
in der Ernährung oder im Zellenleben dieses oder jenes Gewebes mehr 
‚oder minder in Mitleidenschaft gezogen werden muß. Wie schon oben 
erwähnt, können die Veränderungen der Blutmischnng bei manchen 
Krankheitszuständen ungemein gering sein, so daß sie mit unseren 
Untersuchungsmethoden kanm sicher zu ermitteln sind; in anderen Fällen 
‚können sie durelı gewisse Allgemeinzustände, wie z. B. Stanımgsvorgänge 
verdeckt sein. Auf der anderen Seite gibt es gewisse Erkrankungen, 
bei welchen die Anämie in ganz besonders markanter Weise hervor- 
zutreten pflegt, und welche schon seit langer Zeit den Ärzten wohl» 
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sind als „anämisierende Krankheiten“. Als wichtigste 
an die chronische Tuberkulose, die septischen Erkrankungen, 


anderen der genannten Krankheiten die Verhältnisse recht kompliziert 
liegen und zum Teil noch keineswegs sicher geklärt sind. 

Gerade auf diesem Gebiete liegt meiner Ansicht nach das 
Hauptfeld der klinischen Hämatologie, d. h., es muß als wichtigste 
Aufgabe betrachtet werden, die schädigenden Wirkungen der verschiedenen 

auf das Blut zu studieren, und es liegt hier noch 
‚ein weites Feld der Tätigkeit vor uns. Bei der großen Schwierigkeit, 
welche die Deutung der Blutbefunde im allgemeinen bereitet, kann es 
uns nicht wundernehmen, wenn selbst bei so alltäglichen Erkrankungen, 
wie z. B. der Bleivergiftung, die Veränderungen des Blutes noch bis in 
die neneste Zeit Gegenstand lebhafter Kontroversen und durchaus un- 
geklärt waren, während wir uns in der letzten Zeit aus dem ganz kon- 
stanten Befunde der massenhaft auftretenden körnigen Degeneration in 
‚den roten Blutkörperchen mit Sicherheit haben davon überzeugen können, 
daß das Blei unzweifelhaft ein schweres Blutgift darstellt. 

Diese Anämien im Gefolge bestimmter Organerkrankungen, infolge 
von Giftwirkung und parasitärer Infektion, welche man für gewöhnlich 
als „sekundäre* oder „symptomatische“ Anlimien bezeichnet, bilden 
in ihrer Entstelmg und klinischen Bedeutung ein sehr umfangreiches 
Kapitel, welches täglich durch nene Untersuchungen erweitert und ge- 
klärt wird. 

Um nun eine geordnete Übersicht über dieses große Gebiet der 
andmischen Zustände zu bieten, bedar? es einer Einteilung nach einem 
leitenden Prinzip, welches ermöglicht, einen klaren Einblick in das 
Wesen der Blutveränderungen unter den verschiedenen pathologischen 
Bedingungen zu gewinnen, wie wir dies in dem zweiten Teile dieses 
Buches bei den physiologischen Veränderungen versucht haben. 

Man könnte eine derartige Einteilung nach verschiedenen Gesichts- 
punkten vornehmen, z B. wie es meist geschehen ist, alle diejenigen 
Zustände gemeinsam besprechen, welche etwa zu einer Verringerung 
des Hb-Gehalts oder zu Leukoeytose, oder zu gewissen chemischen Ver- 
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änderungen führen. Indes glaube ich, daß dieses Vorgehen nicht gerade 
die Übersichtlichkeit fördert, zumal wir wenig Krankeiten kennen, bei 
welchen sich die Änderungen der Blutmischung in einer einheitlichen 
Weise vollziehen. Ich habe deshalb geglaubt, diese Einteilung nach 
der Ätiologie der Blutverschlechterung vornehmen zu sollen; 
denn wenn hier auch noch vieles in Dunkel gehüllt ist, so lüßt sich 
doch ohne Zwang die Beschaffenheit der Blutmischung in vielen Fällen 
aus der Art des schädigenden Prinzips ableiten, oder an kann wenigstens 
versuchen, in diese Wechselbeziehungen einzudringen. 

„Anämie“ ist ein ausgesprochener klinischer Begriff, d. h., ihre 
Erscheinungsformen sind nur am Lebenden mit voller Sicherheit zu er- 
kennen, ein anatomisches Substrat ist in vielen Fällen gar nicht vor- 
handen, und selbst da, wo bei der Sektion eine Organveränderung ge- 
funden wird, ist der, Nachweis einer ätiologischen Beziehung dieser 
Organerkrankung zu der Blutverschlechterung nur durch klinische Unter- 
suchung festzustellen, 

Aber auch renktive Veränderungen an der Matrix des 
Blutes, dem Knochenmarke, sind anatomisch oft selbst bei schweren 
Anämien nieht mit Sicherheit nachweisbar. Der Grund hierfür liegt 
sehon in der großen Schwierigkeit, an der Leiche ein richtiges Urteil 
über die Beschaffenheit des Gesamtknochenmarkes zu erhalten, worauf 
sehon oben ($. 90) hingewiesen wurde. Es ist zB. aus dem erhaltenen 
Fettmarke in den langen Extremitätenknochen bei schweren Anämien 
noch nieht auf eine „Aplasie*, d.h. funktionelle Inaktivität des Markes 
schlechthin zu schließen, bevor man die große Vielheit der dicken, 
platten und kurzen Knochen auf ihr Mark untersucht hat. Andererseits 
finden sich Inseln Iymphoiden, d. h. funktionell reaktiven Markes häufig 
auch bei solchen Erkrankungen im Fettmarke eingesprengt, wo intra 
vitam keineswegs schwere Aniimie bestanden hatte, Schließlich aber haben 
wir es klinisch in der Mehrzahl der Fälle überhaupt nicht mit so 
schweren Anämien zu tun, daß deutlich nachweisbare Reaktionen am 
Marke zu erwarten wären, und, wie erwähnt, zeigen große Gruppen 
von Anämie überhaupt keine primären Schädigungen der roten Blut- 
zellen, sondern Verschlechterungen der Plasmazusammensetzung, so daß 
‚hier zunächst Reaktionen am Marke gar nicht zu erwarten sind. 

Ich halte daher einen neueren Versuch von Pappenheim, die Anä- 
mien sämtlich als Knochenreizungen funktioneller oder pla- 
stischer, eryihroregeneratorischer oder erythroplastischer Natur auf- 
zulassen und die „Myelopathie“, d.h, einen anatomischen Begriff der 
Einteilung aller Anämien zu Grunde zu legen, nicht für richtig, da die 
anatomische Untersuchung des Markes an und für sich nur in den 
seltensten Fällen von Anämie auszuführen ist, da ferner die Verände- 
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rungen des Markes sehr schwierig mit Sicherheit zu deuten sind, und 
da schließlich bei vielen Anämien gar keine Markveränderungen von 


zUndung auf die Schädigungen dos Blutes anzuwenden, wie dies m tut, 
welche von eier ‚Snngninitis parenchymaons® nad „interstitinlis" richt 
je nachdem die Zellen des Bintes oder das interstitielle Gewebe primär durch Blut- 
gitte geschädigt ist. Zwar hat v Virchom melhst dns Blnt als nflnseiges Gewohe” 
bezeichnet, doch münle er dieser neuen Vox hybrida sicher nicht. seine 
‚gegeben. haben, z 

Allgemeine Ätiologie der Anämien. 

Hält man an dem ätiologischen Prinzip der Einteilung fest, so 
ergeben sich als natürliche Trennungen zwei große Gruppen von 
anämischen Zuständen, deren erste alle diejenigen krankhaften Ver- 
hältnisse umfaßt, welche in mehr oder minder klarer Weise zu einer 
Verschlechterung der Blutmischung führen. Man bezeichnet die unter 
bekannten Bedingungen entstandenen Formen als sekundäre 
oder symptomatische Anämien. Unter der Bezeichnung als primäre 
öder idiopathischeAnämien faßt man diejenigen Formen zusammen, 
bei welchen die Blutveränderung derartig im Vordergrunde der klini- 
schen und anatomischen Erscheinungen steht, daß ein primäres Er- 
griffensein des hämatopoetischen Apparates oder des Blutes 
selbst vorzuliegen scheint. Wie wir weiterhin sehen werden, lassen 
sich viele dieser sog. primären Anämien in ihrer Entstehung ebenso 
anf pathologische Prozesse außerhalb des Blutsystems zurückführen, 
wie die sonstigen symptomatischen Anämien, doch empflehlt es sich 
ans verschiedenen Gründen nach wie vor, diese sog. „primären“ Anämien 
einer gesonderten Besprechung zu unterziehen, 

Wir teilen nach der Ätiologie die Anlimien ein im: 

A. Anlimien, welche sich als Folgeerscheinungen irgend einer 
Sehlidigung des Organismus entwickeln, sog. „sekundäre“ 
Anümien. Diese können enstehen: 

1. dureh Blutverluste, 

2. dureh Blutgifte, 

3. durch Unterernährung oder vermehrten Eiweißzerfall, 
4. dureh Atrophie des Gesamtbliutes, 

5. durch versehledene hygienische Schädlichkeiten. 

B. Anlimien, deren Ätiologie zum Teil noch unbekannt ist, sog. 
„primäre“ Aniimien. 

1. Die progressive perniziöse Anämie, 
2. Chlorose, 

3. Leukämie, 

4, Pseudo-leukämische Erkrankungen. 
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‚Gefäße, nach schweren inneren Blutungen und bei den profusen Blutungen 
| in der Geburtshilfe sehen wir, wie in einer manchmal geradezu wunder- 
0 baren Weise das Leben gerettet wird, wenn lediglich eine grüßere 
j Menge isotonischer NaUl-Lösung in die Zirkulation eingeführt wird, 
j welche den normalen Füllungszustand der Gefäße wieder herstellt und 
j verhätet, daß die lebenswichtigsten Kapillargebiete, besonders des Zentrul- 

neryensystems infolge ungenügender Durchströmung außer Tätigkeit 
| gesetzt: werden. 
| Wir müssen demnach das auf einen Blutverlust erfolgende Über- 
| strömen von Lymphe in das Blutgefäßsystem als eine selhsttätige 
| Schutzvorrichtung des Organismus ansehen, dazu bestimmt, das zirku- 

lierende Blutvolumen in seiner normalen Größe zu erhalten. 

| Die roten Blutkörperchen. Unmittelbar nach einer stärkeren 
Hämorrhagie finden sich, entsprechend der Flüssigkeitszunahme des 
Blutes, Verminderungen der Zahl der roten Zellen, welche in den ersten 
Tagen nach dem Blutrerluste noch weiter heruntergehen können, wenn 
die Konzentration des Blutes durch länger dauerndes Überströmen von 
Lyimphe noch weiter verdünnt wird, denn nach Hünerfauth kann die 
Verdünnung des Blutes nach schweren Blatverlusten erst am neunten 
Tage an ihrer untersten Grenze anlangen. 

Als morphologische Veränderungen treten schon kurze Zeit nach 
dem Blutverluste — sofern derselbe einigermaßen intensiv gewesen — 
die beschriebenen ‚Jugendformen der roten Blutkörperchen, Makroeyten, 
polyehromatophile Zellen, sowie auch kernhaltige rote Blut- 
körperchen von normaler Größe auf, welche anfänglich nach dem 
Uptersachungen von Laache und Otto einen der Norm entprechenden 
Hb-Gehalt aufweisen. Sobald der Verdünnungsprozeß des Blutes ab- 
gelaufen ist, lassen sich sodann die Zahlenvermehrnng und die Zunahme 
des Hb von Tag zu Tag in deutlicher Weise verfolgen, und zwar ver 
läuft dieser Regenerationsprozeß im Blute bei sonst gesunden Menschen 
in so rapider Weise, daß man nach diesen Erfahrungen einen ein- 
maligen Blutverlust für einen der kräftigsten Reize anf das 
hämatopoetische System halten muß. 

Ist die Blutneubildung im vollen Gange, 0 treten weiterhin Jungre 
rote Blutkörperchen in die Zirkulation, welche nicht den normalen 
Hb-Gehalt aufweisen, und es tritt demgemäß (Laache, Otto) eine 
Inkongruenz zwischen Zahl und Hb-Gehalt auf, wobei letzterer 
augenscheinlich Jangsamer wiederersetzt wird, als die Zahl der 
roten Blutkörperchen. 

Die Angabe vom M. Herz, daß schon 10-12 Stunden nach einem Marken Biut- 
worlume eine „akute Sehwellung* der roten Zeilen mit einer relativen Zumakme 
ihres Volumens eintritt, kann ich nach eigenen Erfahrungen nicht besthtigen; Ich, 
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glaube auch uicht, daß, wie I,azarus meint, eine einfache Quellung der Zellen durch 
Flüssigkeitsaufnahme in so kurzer Frist nach dem Blutverluste erfolgt, denn man 
müßte bei so akut einsetzenden Quellungen der Zellen annehmen, daß eine molekuläre 
Konzentrationsabnahme des Serum durch den Aderlaß erfolgt sei, was aber (wie oben 
bemerkt) tatsächlich nicht eintritt. 

Die Leukocyten sind nach stärkeren Blutverlusten vermehrt; das 
Nähere hierüber ist auf S. 191 bei der „posthämorrhagischen Leu- 
kocytose“ berichtet. 

Chemie des Blutes. Nach akuten Blutverlusten sinkt die Alka- 
lescenz des Blutes nach den Angaben von Zuntz. Nach Cl. Bernard, 
v. Mering und Schenk steigt der Zuckergehalt des Blutes nach Blut- 
entziehungen. Diese Vermehrung des Zuckers tritt nach Schenk nicht 
ein, wenn man die kontrollierende zweite Blutentziehung unmittelbar 
nach der ersten macht, ferner wenn man die Leber durch Abbinden 
der Gefäße aus dem Kreislauf ausschaltet. Hier tritt eher Verminde- 
rung auf, und Schenk glaubt, daß das Plus an Zucker aus dem Gly- 
kogen der Leber stammt. 

Zu erwähnen ist noch, daß nach wiederholten Blutverlusten die 
Gerinnungsfähigkeit des Blutes zunimmt, und daß die letzten, 
bei einer Verblutung ausfließenden Partien fast unmittelbar 
nach der Entleerung gerinnen (Brücke). 

Die Zeitdauer, welche das Blut nach akuten Hämorrhagien zu 
seiner völligen Wiederherstellung gebraucht, ist ungemein verschieden. 
Sie wird beeinflußt 1. durch die Größe des Blutverlustes, und 
zwar berechnet J,yon aus eigenen Beobachtungen, mit welchen auch 
die von Laache, Buntzen u. a. übereinstimmen, daß die Restitution 
bei geringen Blutverlusten nach 2—5 Tagen, bei Verlusten von 1—3°/, 
des Körpergewichts nach 5—14 Tagen und bei schweren Verlusten von 
3—4°;, etwa nach 14—30 Tagen vollendet zu sein pflegt. Individuelle 
Verhältnisse spielen unzweifelhaft bei diesen variablen Ziffern eine 
große Rolle. 

2. Die Dauer der Regenerationsperiode hängt von dem Alter, 
Ernährungszustande, sowie von der medikamentösen und diäte- 
tischen Beeinflussung des anämischen Zustandes ab, da kräftige 
Personen im jugendlichen Alter unter geeigneter, reichlicher Nahrungs- 
zufuhr den Blutverlust schneller ausgleichen, als schwächliche Individuen 
mit ungenügenden Ernährungsverhältnissen. 

3. Der Wiederersatz des Blutes tritt später, oft überhaupt in un- 
vollkommener Weise nach Mikulicz beim Bestehen komplizieren- 
der Krankheitszustände (Tuberkulose) auf. 

Für die Prognose und Therapie haben sich aus diesen Beobachtungen über 
die Regenerationsfähigrkeit des Blutes gewisse Konsequenzen ergeben, welche für die 


praktischen Zwecke des Chirurgen von Mikulicz in der Weise präzisiert sind, duß 
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er aus dem Minimum an Blut, welches ein Mensch ertragen kann und dem voraus- 
sichtlich bei einer Operation zu erwartenden Blutverluste berechnet, ob die Operation 
bei einem schon geschwächten Menschen, dessen Hb-Gehalt zuvor bestimmt ist, noch 
ausführbar ist. Er stellt für diese Berechnungen nach dem Vorgange von Laker als 
Minimalwert 30%, Hb (Fleischl) fest, unter welchen die Blutzusammensetzung nicht 
sinken darf, wenn der operative Eingriff Aussicht auf Erfolg haben soll. 


Die therapeutische Wirkungsweise von Blutentziehungen. 
(Aderlaß.) 

Nach den geschilderten komplizierten Vorgängen, welche sich im 
Gefolge jedes nennenswerten Blutverlustes im Gefäßsystem einerseits, 
ferner in der Folgezeit in den regenerierenden Blutbildungsstätten ab- 
spielen, kann es keinem Zweifel unterliegen, daß mit der absichtlich 
zu therapeutischen Zwecken vorgenommenen Blutentziehung, dem Ader- 
laß, eine sehr tiefgreifende Einwirkung auf den Gesamtorganismus 
ausgeübt wird: 

1. wirkt die Fortnahme einer gewissen Menge von Blut er- 
leichternd auf die Arbeitskraft des Herzens, und zwar nicht nur 
dadurch, daß eben dieses Blutquantum der Gesamtmasse des Blutes 
entzogen wird, sondern 

2. in vielleicht noch höherem Grade dadurch, daß die zurückbleibende 
Blutmasse in der geschilderten Weise durch Flüssigkeitsübertritt 
verdünnt und hierdurch die innere Reibung des Blutes ver- 
ringert wird. Bei allen Stauungszuständen im Zirkulationssystem, die 
durch Veränderungen am Herzen oder an der Lunge bedingt sind und 
auf einer Erlahmung der Muskelkraft des Herzens beruhen, kommt diese 
blutverdünnende Wirkung des Aderlasses in deutlichster Weise zur Geltung. 

Man hat neuerdings versucht, nach dem Vorgange der Physiologen 
diese innere Reibung oder „Viskosität“ des Blutes auch am Kranken- 
bette durch direkte Messung zu bestimmen, und Hirsch und Beck haben 
he Zwecke den auf 8. 53 beschriebenen Apparat zur Messung 
sität angegeben. lie von diesen Autoren, sowie von Jacobi, 
ferner von Schreiber und Hagenberg mitgeteilten Untersuchungs- 
ergebnisse bringen in bezug auf die Veränderungen des Blutes nach 
Aderlässen lediglich eine Bestätigung der altbekannten Tatsache, daß 
durch die Verdünnung des Blutes die innere Reibung vermindert und 
der Blutumlauf erleichtert wird. 

3. Mit diesen Änderungen Hand in Hand geht eine Verstärkung 
der Urinsekretion, die zum Teil auf die Wasserzunahme im Blute, 
zum Teil auf die Verbesserung der Blutzi rkulation zurückzuführen ist. 

4. Bei dem Übertritt von F in das Blut ist zu berück- 
sichtigen, daß die Gewebsflüssigkeiten anscheinend in erster Linie von 
solchen (seweben aus einströmen, wo überschüssige Mengen von 
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Flüssigkeit angehäuft sind und wir können uns hieraus das oft so 
frappante Zurückgehen eines Lungenödems bei Pneumonie usw. nach 
einem Aderlasse erklären. Nicht minder wichtig ist diese Wirkung 
auf in den Geweben angehäufte Giftstoffe, die bei urämischen Zu- 
ständen durch den Aderlaß in die Blutbahn eingeschwemmt und durch 
den Urin ausgeschieden werden, wobei durch eine reichliche Infusion 
von Kochsalzwasser die Ausscheidung ganz unzweifelhaft wesentlich be- 
fördert wird. 

5. Die anregende Wirkung des Aderlasses auf die regenerative 
Tätigkeit des Knochenmarkes ist ebenfalls zu therapeutischen 
Zwecken z. B. bei Chlorose erprobt worden. 

Eine neue zusammenfassende Monographie über den Aderlaß ist soeben von 
Strubell verfaßt worden und kann für Spezialstudien auf diesem vielbearbeiteten 
Gebiete empfohlen werden. 


Anämien durch ehronische Blutverluste. 


Gegenüber den zumeist vorübergehenden Zuständen von Blutarmut 
nach einmaligen stärkeren Blutverlusten nehmen die Anämien nach 
kleineren wiederholten oder längere Zeit hindurch kontinuierlich fort- 
gesetzten Blutungen eine wesentlich verschiedene Stellung ein. 

Solche Blutungen können nach außen zutage treten bei recidi- 
vierendem Nasenbluten, Hämoptöe, bei Haut- und Schleimhaut- 
blutungen infolge von Hämophilie oder hämorrhagischer Diathese, bei 
verschiedenen Uterinleiden, bei Hämorrhoiden usw., oder sie können 
an der Oberfläche der Schleimhäute der großen serösen Höhlen und aus 
ulcerativen oder neoplastischen Veränderungen an irgend einem Teile 
des Intestinaltractus stammen und daher lange Zeit hindurch unerkannt 
bleiben. Einen ähnlichen Einfluß können aber auch wiederholte operative 
Eingriffe, die mit Blutverlust verbunden sind, ausüben, und auch bei 
den fortgesetzten Blutentziehungen, welche eine größere Zahl von 
Anchylostomen durch Ansaugen in der Duodenalschleimhaut bewirken, 
beruht der anämisierende Einfluß wenigstens zum Teil auf diesen protra- 
hierten Blutverlusten. 

Das Hauptmoment bei diesen ätiologischen Faktoren liegt in 
der Dauer ihrer Einwirkung. Kleine Blutverluste werden, wie wir 
sahen, von sonst gesunden Individuen schnell wieder ausgeglichen; 
wiederholen sich dieselben aber in kurzen Zwischenräumen eine gewisse 
Zeit hindurch, so wird die Blutnenbildung insuffizient, und es entwickelt 
sich ein Zustand chronischer Anämie. 

Über das Maß, bis zu welchem kleinere Blutverluste vom gesunden 
Menschen ertragen werden, ohne daß die Blutmischung jenseits der 


physiologischen (renze absinkt, lassen sich keine irgendwie sicheren 
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Zahlenangaben machen. Denn erstens dürfte man selten in der Lage 
sein, auch nur annähernd die Quantität des ergossenen Blutes 
bei den erwähnten Individuen zu bestimmen; zweitens fehlt häufig 
genug ein sicherer Anhalt für den Beginn der Blutungen, und 
endlich kommt noch der im Spezialfall zumeist unkontrollierbare Ein- 
fluß der Grundkrankheit auf die Zusammensetzung des Blutes hinzu. 
Denn selbst bei dem protrahierten Aderlaß, welchen eine größere Menge 
von Dochmien ihrem sonst gesunden Wirte bereitet, spielen wahr- 
scheinlich noch andere schädigende Wirkungen neben dem Blutverluste 
eine Rolle. 

Ganz unkontrollierbar ist natürlich der Einfluß der Blutungen aus 
den Verdauungsorganen, welche in dieser Gruppe der Anämien der 
Frequenz nach einen breiten Raum einnehmen, und bei welchen weder 
der Beginn der Blutungen noch die Quantität des ergossenen Blutes 
irgendwie sicher zu bestimmen sind. 

Daß bei gesunden Individuen der Hämatopoösis eine erhebliche 
Kraft zuzusprechen ist, darf wohl aus den Tierversuchen Quinckes 
geschlossen werden, welcher Hunden im Verlaufe von 4—5 Monaten 
durch sukzessive Blutentnahmen das Doppelte der gesamten Blutmenge 
entzog, die von den Tieren vollständig ersetzt wurde. 

Die Veränderungen der Blutmischung bei dieser Gruppe der 
Anämien prägen sich in leicht verständlicher Weise nach drei Richtungen 
hin aus. 

1. Der Eiweißgehalt des Blutes nimmt in beträchtlichem 
Maße ab. nicht allein infolge von Verminderung der Zahl der roten 
Blutkörperchen. sondern auch das Serum wird erheblich wasser- 
reicher und trägt dadurch zur Verminderung des Gesamteiweißgehaltes 
bei. Man findet also bei der Untersuchung eines derartig anämischen 
Blutes Herabsetzungen des spezifischen Gewichtes oder der Trocken- 
substanz des Blutes sowie des isolierten Serum. 

2. Die Zahl der roten Blutkörperchen ist in verschieden 
starkem Maße herabgesetzt, je nach der Dauer und der Schwere 
der Erkrankung. Der Hb-(ehalt der einzelnen roten Blutkörperchen 
kann dabei in leichteren Fällen ganz oder annähernd normal sein, in 
schwereren Fällen ist derselbe nicht nur im ganzen. sondern auch relativ 
herabgeset: 

3. Bei den meisten einigermaßen ausgesprochenen Formen derartiger 
Anämien treten morphologische Veränderungen der roten Blut- 
körperchen auf, bestehend in Poikilocytose, Mikro- und Makrocytose. 
Polychromatoplilie und vereinzelte kernhaltige rote Blutkörperchen 
treten häufig auf. 

Diese Forin der Anämie rep 














entiert diejenige Blutmischung, welche 
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man am häufigsten unter dem Einfluß irgend einer schädigenden Kin- 
wirkung enstehen sieht, und wir werden ihr daher auch bei den ver- 
schiedensten Kapiteln bei der Besprechung solcher Krankheiten, welche 
zu Blutarmut führen, wieder begegnen. Ihre Entstehung ist: bei chro- 
nischen Blutungen der Hauptsache nach auf den Eiweißverlust zu- 
rückzuführen, welchen das Blut durch die wiederholten Verlnste an 
seinem Bestande erleidet. Der Ersatz der roten Blutkörperchen kann 
bei längerer Dauer dieser Verluste nicht mehr durch Regeneration nor- 
maler Blutzellen gedeckt werden; dieselben erleiden morphologische Ver- 
änderungen und sind von subnormalem Hb-Gehalt, die Blutflüsxig- 
keit aber, welche als Ersatz des verlorenen den Gefäßen zuströmt, int. 
wasserreicher als dasBlutplasma und vermag somit bei fortwährend 
erneuten Blutverlusten nur in ungenügender Konzentration das Blutvolumen 
wieder herzustellen. Ganz sicher dürfte endlich die mangelhafte Blnt- 
mischung auch zu einer ungenügenden Ernährung der blutbildenden 
Organe führen und die Produktion neuer roter Blutkörperchen an Zahl 
und Qualität beeinträchtigen. 

Diese Anämien nun können längere Zeit hindurch in mittlerer 
Schwere bestehen und nach Beseitigung der kausalen Schädigung, also 
nach dem Aufhören der Blutverluste, in Heilung übergehen. In manchen 
Fällen jedoch entwickelt sich aus derartigen chronischen Blutungen 
ein schwereres Krankheitsbild. Es scheint, als ob durch die fort- 
gesetzte quantitativ und qualitativ ungenügende Blutneubildung die 
Fähigkeit für normale Regeneration dı ben verloren gehen kann, 
und man sieht daher im Anschluß an protrahierte Blutungen jene Formen 
schwerster Anämien auftreten, welche in meist selr chronischem Verlaufe 
wohl temporäre Besserungen, aber im allgemeinen doch fortschreitende 
Degeneration des Blutes zeigen, zu schwersten Schädigungen des ganzen 
Organismus und zum exitus letalis führen können. 

Man muß bei dem Versagen aller diätetischen und medikamentösen 
Therapie in solchen Fällen annehmen. daß die unvollkommene Rege- 
neration, in welcher die biutbildenden Organe durch längere Zeit. hin- 
durch beharrt haben, zu einer krankhaften Richtung in dieser 
Tätigkeit geführt haben. welche später trotz aller T'herapie persistiert, 
ähnlich wie wir es von anderen fehlerhaften Richtungen des Stoff- 
wechsels (Fettsucht. Diabetes usw., annehm« 

Leukoeyten. Das Verhalten der Leukoeyten in den ver- 
schiedenen Stadien wechselnd. Man findet bei Kran deren Anämie 
infolge wiederholter Blutungen erst jüngeren Datums ist, häufig Ver- 
mehrung der Leukocyten. und zwar der neutrophilen Formen, meist. in 
geringer Stärke. In den »päteren Stadien schwerer Anämien, wenn 
sich die Zeichen hochgradizer Dezeneration im Blut bemerkbar machen. 
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2. Das 17 Jahre alte Dienstmädchen D. litt an schwerer Anämie infolge von 
Ulens ventriculi. Sie zeigte: 
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Diese Kranke zeigte also im Beginne eine schr erhebliche Verminderung des 
Gesamteiweißgehaltes bei relativ nicht so starker Verminderung der Zahl der roten 
Blutkörperchen, und das Serum war in seiner Konzentration um 2°], herabgenetzt. 
Bei dem sehr schnell und günstig verlaufenden Falle stieg mit der Verbesserung der 
allgemeinen Ernährungsverhältnisse, die sich in dem stetig zunehmenden Körper- 
gewichte ausdrückte, der Eiweißgehalt des Gesamtblutes mit einer kurzen Unter- 
brechung stetig an, und zwar in stärkerem Grade, als man nach dem Anwachsen der 
Zahl der roten Blutkörperchen hätte vermuten sollen. Gleichzeitig nahm das Serum 
zwar nicht ganz stetig, aber doch im gunzen um 1,4%, an festen Bestandteilen zu. 


3. Die 30 Jahre alte Frau B. litt seit einigen Wochen an Magenschmerzen mit 
wiederholtem Blutbrechen; sie war sehr blaß und wies die Symptome eines Uleus 
ventriculi, ohne bemerkenswerte Komplikationen auf. Si 








Datum 





Auch bei dieser Frau bestand eine hochgradige Herabsetzung des 
Eiweißgehaltes des Blutes und des Serum mit starker Oligocythämie; 
es fanden sich reichlich Poikilocyten und Mikrocyten. Die Regene- 
ration erfolgte hier in einer verhältnismäßig schnellen Weise derart, 
daß nach zwei Wochen die Zahl der roten Blutkörperchen um 
mehr als 2 Millionen zugenommen hatte und der Trockenrück- 
stand des Blutes um 2,6°/, gestiegen war. Auch hier zeigte sich 
eine besonders starke Zunahme des Serum-Trockenrückstandes um 
1,7°/,; und auch aus den prozentischen Zahlen dieses Beispiels geht 
hervor, daß der Hb-Gehalt nicht proportional mit der Zahl der roten 
Blutkörperchen angestiegen war. Jedenfalls steht bei dieser Kranken 
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die beträchtliche Zunahme des Körpergewichts (12 Pfund) mit der Ver- 
besserung der Blutmischung in engem Zusammenhange, da sie in der 
sichersten Weise eine mehr als reichliche Resorption und Assimilation 
der Nährstoffe anzeigt. 

Allerdings liefert die Zunahme des Körpergewichts, wie 

aus späteren Beispielen ersichtlich, durchans keinen sicheren An- 
haltspunkt für die Anfbesserung der Blutmischung, denn 
erstens kann es sich bei der Gewichtszunahme lediglich um Aufspeiche- 
rung von Fett handeln, und zweitens wird auch bei nachweisbar reich- 
licher Stickstoffretention im Körper das Blut keineswegs immer des 
nen gewonnenen Biweißes teilhaftig. Man kann daher keinesfalls aus 
der Zunahme des Körpergewichtes an und für sich bei derartigen Zu- 
ständen olme weiteres Rückschlüsse auf die Verbesserung der Bint- 
beschaffenheit ziehen. 


2. Die Entstehung von Anämien dureh Blutgifte, 


Wie wir bei der Besprechung der Physiologie der roten Blut- 
körperchen sahen, hat jede dieser Zellen eine gewisse mittlere Lebens- 
dauer, und unablässig findet in der Leber ein Zerfall der verbrauchten 
Zellen statt, deren Umwandlungsprodukte zum Teil mit der Galle aus- 
geschieden werden. 

Es ist nun ohne weiteres klar, daß, wenn durch Einwirkung schäd- 
licher Stoffe eine mehr als normale Menge von roten Zellen zugrunde 
geht, ein Defizit in der Gesamtzahl dieser Zellen in der Zirkulation, 
d.h. eine Anämie eintreten muß, 

In der Wirklichkeit liegen allerdings diese Verhältnisse nleht so 
einfach, denn der gesunde Organismus verfügt über eine so erhebliche 
Reserve von roten Blutkörperchen im Knochenmarke, daß eine 
vorübergehende mäßige Steigerung des Blutkörperchenzerfalls alsbald 
durch vermehrte Einfuhr von neuen Zellen ausgeglichen wird und somit 
keine Veränderung der Blutzusammensetzung bewirkt. 

In der Pathologie spielen daher die Biutgifte nur dann eine 
wichtige Rolle, wenn sie entweder bei einmaliger oder doch kurze 
Zeit dauernder Einwirkung eine große Intensität der Gift- 
wirkung entfalten, oder wenn sie bei geringer Intensität längere 
Zeit hindurch ihre deletäre Wirkung auf die Blutzellen ausüben, 

Daß eine einmalige Vergiftung z. B. mit Kali chloricum eine 
enorme Zerstörung von Blutzellen und eine schwere Oligoeythämfe er- 
zeugt, ist ohne weiteres verständlich, wir werden die Blutgifte dieser 
Art im Zusummenhange später (Kap. XVII) besprechen, 

Für die Ätiologie der Andınien handelt es sich aber weniger um 
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die verhältnismäßig seltenen Fälle von einmaliger Einwirkung der be- 
kannten schweren Blutgifte, als um Schädigungen der Blutzellen durch 
Gifte, welche zum Teil im Körper selbst produziert werden und weniger 
durch ihre Toxieität, als durch die Dauer ihrer Wirkung gefährlich 
werden. 

Zuerst von Silbermann (1886), später von Stadelmann, Heinz, 
Ehrlich, Bignami, Dionisi, W. Hunter, Schaumann, Tallquist, 
Reckzeh u.a. wurde gezeigt, daß durch andauernde Einwirkung von 
Biutgiften bei Tieren schwere anämische Zustände erzeugt werden, die 
manche Ähnlichkeit mit den schweren Anämien des Menschen haben 
können, und es kann heute keinem Zweifel mehr unterliegen, daß Gifte 
im weitesten Sinne des Wortes die allerwichtigste Rolle bei der Ent- 
stehung der Anämien spielen. 

Wie wir bei den speziellen Besprechungen der einzelnen Organ- 
erkrankungen sehen werden, spielen Blutgifte bei folgenden Krankheiten 
eine anämisierende Rolle. . 

1. bei vielen Infektionskrankheiten (besonders Sepsis, Schar- 

lach, Pneumonie usw.), 

2. bei chronischen Vergiftungen (mit Blei, Arsen, Queck- 

silber usw.), 

3. bei der Anwesenheit von Darmschmarotzern (Bothriocepha- 

us latus, Anchylostomum duodenale), 

4. bei vermehrter Zersetzung des Darminhaltes und Kopro- 

stase, 

5. bei bösartigen Geschwülsten. 


Die Wirkungsweise der Blutgifte. 


1. Können Giftstoffe, wenn sie in kleinen Dosen zur Wirksamkeit 
gelangen, die roten Blutkörperchen in der Zirkulation selbst 
intakt lassen, dagegen einen deletären Einfluß dergestalt auf sie 
ausüben, daß diese Zellen in der Leber, der Milzund dem Knochen- 
marke in vermehrtem Maße zugrunde gehen, ohne daß es also 
zu einer direkten I,ysis mit. Austritt von Hämoglobin in das Plasma 
kommt. Bei manchen dieser Stoffe geht mit dieser Wirkung eine Ver- 
änderung des Hämoglobins, z. B. in Methämoglobin, vor sich. Diesen 
ersten Modus der Giftwirkung auf die roten Blutkörperchen möchte ich 
als „plasmotrope‘“ Wirkung charakterisieren. 

2. Können die Giftstoffe eine direkte Auflösung der roten 
Blutkörperchen in der Zirkulation mit Hämoglobinämie und 
ihren Folgeerscheinungen hervorrufen, ein Vorgang, den man als 
„Plasmolysis“ oder speziell „Haemocytolysis“ bezeichnet. 
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‚Viele, wenn nicht die meisten Blutgifte haben nun die Figenschaft, 
in kleinen Mengen lediglich plasmotrope Wirkung zu entfalten, und 
können, wie z. B. Tallquist bei Pyrodin gezeigt hat, durch fortdauernde 
Einwirkung zu schwersten Anämien führen, ohne daß bei richtiger 
Bemessung der Dosis eine wirkliche Plasmolysis im Blute selbst zu- 
stande kommt, und ähnlich verhält es sich mit sehr vielen anderen unserer 
bekanntesten Blutgifte, die in kleinen Dosen lediglich einen vermehrten 
Untergang der geschädigten Blutzellen in den erwähnten Organen und: 
nur in größeren Dosen Hämoglobinämie mit ihren Folgen bewirken. 

Es gibt aber auch rein plasmotrope Gifte, welche in den 
stärksten Dosen, soweit sie beim Menschen überhaupt zur Kin- 
wirkung gelangen, nicht zur Plasmolyse in der Blutbalm führen, 
sondern lediglich ein® Degeneration des Protoplasma bewirken, welche 
zu vermehrtem Untergange der Zellen in den Organen führt. 

Der Typus eines solchen, rein plasmotrop wirkenden Giftes ist 
das Blei, soweit das Blut des Menschen in Frage kommt, denn dieses 
Gift, welches schon in kleinen (medizinischen) Mengen zu körniger 
Degeneration der roten Blutkörperchen führt, bewirkt selhst in 
den schwersten Fällen von Bleivergiftung, wenn ein enormer Prozent- 
satz von roten Blutzellen ergriffen ist, keine Plasmolyse im zirkulleren- 
den Blute, sondern lediglich einen vermehrten Untergang der veränderten 
roten Blutzellen in den Örganen. 

Die Gifte selbst sind zum größten Teile ihrer chemischen 
Zusammensetung nach noch nicht sicher bekannt. Bei den Infektions- 
krankheiten sind es die Stoffwechselprodukte der Bakterien, bei 
Bothriocephalusinfektion ebenfalls die Stoffwechselprodukte dieses 
Schmarotzers, bei intestinaler Infektion die aus den Ingestis, speziell den 
Eiweißstoffen durch Bakterien abgespaltenen Ptomaine, von denen 
einige genauer studiert sind. Ganz unbekannt dagegen sind zurzeit noch 
die deletären Produkte bösartiger Tumoren, die man lediglich 
aus ihrer Wirksamkeit erschließen kann. 

Manche dieser Gifte sind lediglich Blutgifte, d. h. schüdigen 
nur die Blutzellen, ohne die anderen Organe anzugreifen, andere Gifte 
wiederum können neben der Zerstörung der Blutzellen eine Er- 
höbung des Eiweißzerfalles im ganzen bewirken, drittens gibt 
es Krankheiten, bei denen die äußersten Grade von Kachexie zustande 
kommen, ohne daß die geringsten Spuren von deletärer Einwirkung 
auf die Bintzellen zu konstatieren sind. 

Einen der interessantesten Typen dieses wechselvollen Verhaltens 
repräsentiert das Careinom, bei dem wir alle drei verschiedenen 
Formen der Giftwirkung beobachten können, denn es gibt erstens 
Krebekranke, bei denen in ganz anffälliger Weise in erster Linie die 
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roten Blutkörperchen der Degeneration anheimfallen, und zwar zu einer 
Zeit, wo sonstige ausgeprägte Zeichen des vermehrten Eiweißzerfalles 
noch vollständig fehlen — Fülle, die nebenbei der Diagnose häufig die 
größten Schwierigkeiten bereiten. 

Es gibt zweitens Krebskranke, bei denen die protoplasma- 
zerstörende Wirkung sich ganz parallel in deutlicher Anämie und all- 
gemeiner Kachexie ausprägt, und wir finden drittens nicht selten 
Krebskranke in den höchsten Graden des Marasmus, deren Blutbeschaffen- 
heit nur in ganz geringer Weise gelitten hat. 

Ähnliche Beobachtungen über das verschiedene Verhalten des 
Blutes lassen sich bei allen anderen derartigen Giften machen. So 
haben z. B. Schaumann und Tallquist bei ihren interessanten Be- 
obachtungen über die Giftwirkungen des Bothriocephalus latus gefunden, 
daß zahlreiche Menschen lange Jahre hindurch den schädlichen Band- 
wurm beherbergen können, ohne anämisch zu werden, trotzdem diese 
Bandwürmer, wie sich experimentell nachweisen ließ, deutliche toxische 
Eigenschaften besaßen. Andere Träger dieses Wurmes dagegen er- 
krankten in ganz excessiver Weise an schwerer Anämie. 

Ähnliche Beobachtungen konnten wir auch bei einem der häufigsten 
Blutgifte aus der anorganischen Chemie, nämlich dem Blei machen, 
das bei zahllosen Malern, Schriftsetzern und sonstigen Bleiarbeitern zur 
Resorption kommt, dabei immer eine größere oder geringere Zahl von 
roten Blutkörperchen degenerativ verändert, aber doch nur bei einem 
gewissen Prozentsatz zu einer wirklichen Verschlechterung der Blut- 
mischung, d.h. zur Anämie führt. 

Während man bei Krebskranken daran denken könnte, daß diese 
verschiedene Wirksamkeit der Gifte auf das Blut in einer Verschieden- 
heit der Toxieität bei den einzelnen Fällen oder auf Verschiedenheiten 
in der Resorption der Gifte beruhen kann, so ist dies für die letzt- 
erwähnten Beispiele nicht denkbar, vielmehr muß die Erklärung für 
das verschiedenartige Verhalten des Blutes auf die Resistenz der 
Blutkörperchen selbst, bezogen werden. 

Ebenso wie die Zusammensetzung des Blutes starke individuelle 
Verschiedenheiten aufweist, zeigt sich auch seine Widerstandsfähig- 
keit gegen Gifte aller Art individuell außerordentlich ver- 
schieden, und gerade diese Eigentümlichkeit bildet eine wichtige Tat- 
sache, welche uns bei allen Kapiteln der verschiedenen Formen von 
Anämie wieder begegnet. Wir beobachten, daß Menschen anämisch 
werden durch Schädlichkeiten, welche eine große Menge von anderen 
Menschen ohne jede Schädigung ertragen, und es ergibt sich daher 
die eigentümliche Tatsache, daß z. B. perniciöse Anämien ganz ver- 
einzelt auf Grund solcher Schädigungen auftreten können, welche allem 











Gebieten der Pathologie anerkannt ist, daß gleiche Schädliehkeiten 
individuell außerordentlich verschiedenartig wirken, wobei 
ich nur an die außerordentlich verschiedene Empfänglichkeit der Menschen 
gegenüber Infektionsstoffen zu erinnern brauche, 

Wie man sieh diese verschiedene Resistenz der Blutzellen gleichen 
Giften gegenüber nach ihrem eigentlichen Wesen erklären soll, ist schr 


gifte, z. B. bei den Infektionskrankheiten gibt, welche mit großer 
Schnelligkeit zur Wirkung gelangen, ohne daß eine Immunisierung 
hat stattfinden können, und trotzdem ist die Reaktion der Blatzellen 
bei den einzelnen Menschen außerordentlich verschieden. 

Bekannt ist ferner, daß die Reaktion des menschlichen Blutes 
gegenüber Giften sehr verschieden ist: von der des tierischen Blutes, 
und daß wiederum die einzelnen Tierarten untereinander große 
Differenzen hierin zeigen 

Für die Praxis ist aber weniger die Frage von Wichtigkeit, wo- 
dureh eine Erhöhung der Resistenz der Blutzellen gegenüber den Giften 
zustande kommt, als die Frage, wodurch einzelne wenige Menschen 
eine so geringe Resistenz haben, daß sie anf die Einwirkung 
gewisser weit verbreiteter Gifte mit einer auffällig schweren 
Anämie reagierem. 

Beantworten läßt sich diese Frage einstweilen nicht, die Tatsache 
selbst aber ist eine der wichtigsten in der ganzen Lehre von den AnAmien. 
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3. Entstehung von Anämien durch mangelhafte Ernäh- 
rung oder gesteigerten Eiweißverlust. 


Es ist eine alltägliche Beobachtung, daß Menschen, welche sich in 
ungenügender oder unzweckmäßiger Weise ernähren, und dabei schwere 
Arbeit verrichten, ferner, daß Menschen, welche infolge mechanischer 
Behinderung an gewissen Teilen des Verdauungsapparates in ihrer 
Ernährung leiden, und auch andere Kranke, die aus besonderen Gründen 
eine zu geringe Nahrung erhalten, anämisch werden, ohne daß eins der 
vorher geschilderten direkt anämisierenden Prinzipien vorläge. 

Trotz der Häufigkeit dieser Beobachtungen ist aber bis heute noch 
keine Übereinstimmung über die Entstehung dieser Anämien vorhanden, 
und ich habe daher versucht, durch Experimente neuerdings diese Frage 
nach gewissen Richtungen hin zu erklären. 


Das Blut bei absoluter Nahrungsentziehung. 


Wir sind bei der Frage nach der Einwirkung von Nahrungsmangel 
auf die Zusammensetzung des Blutes vorwiegend auf die Resultate 
von Beobachtungen an verschiedenartigen Tieren angewiesen, 
deren Ergebnisse hier wie auf anderen Gebieten nur mit Vorsicht auf 
die menschliche Pathologie übertragen werden dürfen. 

Die hauptsächliche Aufmerksamkeit der Untersucher hat sich seit 
langer Zeit auf die Veränderungen konzentriert, welche das Blut bei 
absolutem Nahrungsmangel mit oder ohne Aufnahme von 
Wasser erleidet. Von den früheren Untersuchern fanden Thakrah, 
Davy, Collard de Martigny bei hungernden Tieren eine Wasser- 
abnahme des Blutes, und Magendie konstatierte mit zuverlässigen 
Methoden bei einer zu Tode hungernden, rotzkranken Stute, der alle 
24 Stunden 6 Liter Wasser gereicht wurden, auf 1000 Teile Blut: 

nach 6tägigem Hungern 178 Teile Trockensubstanz 
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Ebenso fand Simon eine Zunahme der Blutdichte beim Hungern, 
und H. Nasse konstatierte in den ersten Hungertagen beim Hunde 
eine leichte Abnahme, später aber eine Zunahme der Cruormenge des 
Blutes, auch wenn die Wasseraufnahme nicht behindert war. Wurde 
das Wasser jeduch entzogen, so trat schon nach 3—4 Tagen eine Zu- 
nahme der Trockenrückstände des Serum ein. 

In klarster Weise sind die Verhältnisse des Blutes bei totaler 
Nahrungsentziehung von Panum in seiner klassischen Arbeit über die 
Veränderungen des Blutes infolge von Inanition auseinander- 
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‚gesetzt worden. Von Valentin war der wichtige Satz ee 
die ie ‚eine gewisse unveränderliche Blutmenge festgesetzt habe, und 
daß sie ihre Menge auch in den Zehrkrankheiten, wo fast keine Nahrang 
genossen werde, durch Aufnahme aus den Geweben behaupte. Diese 
Anschauung wurde von Panum, in Übereinstimmung mit Heidenhain, 
dahin modifiziert, daß ein konstantes Verhältnis zwischen der 
Menge des Blntes und dem Körpergewicht bestehe, welches sich 
bei vollständiger Nahrungsentziehung nicht ändere. 

Auch das relative Verhältnis der einzelnen Bestandteile des Blutes 
ändert sich nach Panum bei kompleter Inanition nicht auffällig, selbst 
wenn reichlich Wasser getrunken wird, das Blut nimmt vielmehr 
parallel dem Heruntergehen des Körpergewichtes allmählich 
an Menge ab, und nur das Serum zeigt eine erheblichere Ab- 

| nahme der Trockensubstanz. Nach Panum hat man daher das 
| Blut nicht als selbständiges Nährmaterial für die Organe, sondern nur 
| als Transportmittel desselben aufzufassen, und nur ein gewisser Teil 
| der im Serum enthaltenen Eiweißstoffe kann als eigentliches Ernährungs- 
f material für die Organe betrachtet werden. Die anämische Blutbeschaffen- 
heit tritt daher erst ein, wenn die Inanition beendet ist und die Regene- 
ration des Blutes nicht gleichen Schritt mit der Zunahme der anderen 
| Organe hält. 
| Auch Buntzen kommt zu dem Schlusse, daß bei Inanition infolge 
von Nahrungsentziehung das Plasma des Blutes schneller zerstört 
wird, als die roten Blutkörperchen. 

Diese Anschauungen Panums über die Veränderungen des Blutes 
bei Tieren unter dem Einflusse absoluten Nahrungawangels fanden Ihre 
volle Bestätigung durch die exakten Bestimmungen, welche Voit an den 
einzelnen Organen eines hungernden Tieres im Vergleich mit einem 
gesunden, von vornherein mit dem Hungertiere möglichst gleichartigen 
Tiere ausführte. Im Jahre 1866 berichtete Voit (1) über eine derartige 
Untersuchungsreihe an einer Katze und später (2) an einem Hunde, 
welcher nach 22tägigem Hungern im Vergleich mit dem gesunden 32%, | 
seines Blutgewichtes eingebüßt hatte, wobei jedoch die festen Bestand- 
teile des Blutes von 18,11°/, auf 21,75%, zugenommen hatten, und das 
Verhältnis des Blutgewichtes zu dem der Kingeweide und Muskeln 
annähernd das gleiche geblieben war. 

Die späteren Untersuchungen von Herrmann und Groll ergaben 
bei Katzen und Hunden unter totaler Nahrungsentziehung eine Ein- 
dickung des Blutes, und zwar ein verhältnismäßig stärkeres Steigen 
des Hb-Gehaltes (nach Fleischl) als der Trockenrückstände und zeigen 
somit ebenfalls, daß die andern festen Bestandteile des Blutes bei 
Inanition eher aufgezehrt werden, als das Hämoglobin. Ebenso fand 
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Pol&taew bei kompleter Inanition Vermehrung der roten Blutkörperchen 
bis zum Tode. 

Es geht mithin aus allen diesen Tierversuchen hervor, daß bei 
kompleter Inanition die Gesamtmenge des Blutes proportional 
der Körpergewichtsabnahme sinkt, das Blut mithin ebenfalls 
atrophisch wird, und daß das Serum eine Abnahme des Eiweiß- 
gehaltes bei Zunahme des Salzgehaltes (Nasse) zeigt. Daß bei gleich- 
zeitiger Wasserentziehung das Blut eingedickt wird, ist dabei leicht 
verständlich. 

Lediglich die viel zitierte Mitteilung von Vierordt, nach welcher bei einem 
Murmeltier im Verlaufe des Winterschlafes die Zahl der roten Blutkörperchen von 
7,748 Mill. auf 2,355 Mill. herunterging, steht, sofern man dieselbe überhaupt mit den 
anderweitigen Beobachtungen vergleichen kann, mit denselben im Widerspruche. 

Die Blutuntersuchungen, welche an hungernden, sonst aber 
gesunden Menschen ausgeführt sind, betreffen vornehmlich die in 
den letzten Jahren von mehreren Seiten beobachteten Hungerkünstler 
und sind lediglich auf die Zahl der korpuskulären Elemente und des Hämo- 
globingehaltes (letzteres mittels kolorimetrischer Apparate) ausgeführt. 

Schon vorher beobachtete Senator (1) bei einer schlafsüchtigen 
Patientin, welche zeitweise unter fast vollständiger Nahrungsenthaltung 
lebte, ein leises Ansteigen der Zahl der roten Blutkörperchen und des 
Hämoglobingehaltes. 

Zu ähnlichen Resultaten kamen Senator und Fr. Müller bei 
ihren Untersuchungen an den Hungerkünstlern Cetti und Breithaupt, 
und zwar fanden sie bei letzterem 


vor dem Hungerversuch . . . . . 4,953200 r. Bl., 107°, Hb. 
am 2. Tage nach Beginn des Versuches 5,154000 „ „ 114°/° „ 
am 6. Hunger- (Schluß-)tage. . . . 4,801000 ,„ „ 180%), „ 
am 2.Eßtage . - . 2 2 2.22. 4812000, „ 114% m 


Lueiani beobachtete bei Succi während des Hungerns im allge- 
meinen ein leichtes Ansteigen der Zahl der roten Zellen mit ziemlich 
erheblichen täglichen Schwankungen, die auf die jeweilige Wasser- 
aufnahme und dadurch bedingte Blutverdünnung zurückgeführt wurden. 
Das Hämoglobin (Fleischl) schloß sich im allgemeinen dem Ver- 
halten dieser Zahlen an, doch glaubt Luciani, daß zeitweise ein ge- 
wisser Verlust von Hämoglobin ohne erhebliche Verminderung der Zahl 
eintrat. Auf das Verhalten der J,eukocyten, welche nach den ge- 
nannten Autoren während des Hungers abnehmen, werden wir weiter- 
hin zurückkommen. 

Wie man sielt, stimmen die am Menschen in der absoluten Abstinenz 
von Nahrung erhaltenen Zahlen für gewisse Blutwerte gut mit denen 
im Tierexperiment gewonnenen überein. 
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Das Verhalten des Blutes nach Beendigung der absoluten 
Nahrungsentziehung. 

Bei der Frage, ob durch Nahrungsentziehung eine wirkliche 
Anämie entstehe, haben sich die meisten Autoren damit begnügt, die 
im vorstehenden mitgeteilten Tatsachen als abgeschlossene Werte zu 
betrachten und ihr Urteil dahin abgegeben, daß, wie z.B. Ehrlich- 
Lazarus schreiben, „die akute völlige Nahrungsentziehung 
nicht imstande ist, eine Anämie zu erzeugen“, daß vielmehr 
nur eine Atrophie des Gesamtblutes proportional der Atrophie aller 
anderen Gewebe eintrete. 

Diese Ansicht ist nur für den einen Fall richtig, daß die Abstinenz 
bis zum Tode fortgeführt wird, sie trifft aber keinesfalls für die viel 
häufigeren und wichtigeren Fälle zu, bei denen nach einigen Hunger- 
tagen wieder eine gemischte Nahrungszufuhr stattfindet. 

Schon bei der Zufuhr von mäßigen Mengen ist das Verhalten 
des Blutes nicht so gleichmäßig, wie bei absoluter Abstinenz, vielmehr 
zeigen die nachfolgenden Zahlen von Tauszk, daß unter dieser Modi- 
fikation beim Hungern eine deutliche Abnahme der roten Blutkörperchen 
im Beginne des Hungerus stattfindet. 

Tauszk fand bei Nucci, welcher in einem 30tägigen Hunger- 
versuche 14 kg an Körpergewicht einbüßte, am 


3. Hungertage 5,246000 rote, 9600 weiße Blutk. 
8 u 4,840000 „ 8300 „ 


1, 05 4932000 „ 7200 „ R 
17%. , & 5186000 „ 6900 „ " 
a, 5160000 „ 5500 „ B 
Bi 5.268000 „ 4800 „ E 
3. „ 5472000 „ 4200 „ 5 


Es trat also anfänglich eine deutliche Veränderung des Blutes 
ein, und die definitive Eindickung des Blutes erreichte keinen sehr hohen 
Grad trotz der enorm langen Dauer des Versuches. 

Viel wichtiger aber ist die Frage, wie sich das atrophische Blut 
nach Beendigung des Hungerns gegenüber dem (3esamtorganismus verhält. 

Von vornherein kann gar kein Zweifel darüber sein, daß das Blut 
bei absoluter Flüssigkeitsentziehung in hohem Maße eingedickt wird, 
und daß durch diesen Wasserverlust die wirkliche Einbuße, welche 
es an seinen Bestandteilen ten hat, lediglich verdeckt ist, daß 
wir also mit einem ganz unnatürlichen Zustande dieses flüssigen Gewebes 
zu tun haben, dessen Volumen- und (Gewichtsabnahme unter keinen 
Umständen in direkte Proportion zu der Abnahme, beispielsweise des 
Fettgewebes, gesetzt werden kann, da hier ein wirklicher Verlust von 
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organischer Substanz vorliegt, während das Blut in erster Linie eine 
unnatürliche Volumenabnahme durch Wasserverlust erlitten hat. 

Es ist also auch von’ vornherein zu erwarten, daß nach Unter- 
brechung eines Hungeraktes in erster Linie ein Wiederersatz des 
Wassers im Blute stattfinden und eine wesentliche Änderung dieses 
scheinbar rein atrophischen Verhaltens eintreten wird. 

Da wir in der Literatur keinem länger fortgeführten Versuche 
über diese Frage begegnet sind, so hat vor einiger Zeit Herr Dr. Kiese- 
ritzky unter meiner Leitung eine Reihe von Versuchen an Kanincheu 
ausgeführt, derartig, daß die Tiere einige Tage einer absoluten Nahrungs- 
entziehung unterworfen wurden und nach Beendigung dieser Abstinenz- 
zeit zum Teil eine volle Nahrungsration, zum Teil noch einige Zeit 
nach der Abstinenz eine ungenügende Menge von Futter erhielten. 
Dabei wurde das Blut aus einer Ohrvene fortlaufend auf die Zahl der 
Zellen, auf das spezifische Gewicht des Blutes selbst und des Serum, 
ferner auch auf morphologische Veränderungen der Zellen untersucht, 
von denen gleich vorweg bemerkt sei, daß sich keine degenerativen 
Erscheinungen an den Erythrocyten fanden. 

Der Übersicht wegen lasse ich hier einige Tabellen des Herrn 
Kieseritzky folgen (s. 8. 243—245). 

Aus diesen Versuchen geht hervor, 1. daß nach einer mehrtägigen 
absoluten Nahrungsentziehung ein erheblicher Wasserverlust im ganzen 
Blute und im isolierten Serum eintritt; 2. daß nach Beendigung des 
Hungerns trotz der Aufnahme von reichlicher wasserreicher Nahrung 
der Wasserverlust im Blute noch nicht sofort ausgeglichen wird, daß 
vielmehr die Eindickung noch eine kurze Zeit bestehen bleibt, ein Be- 
fund, der mir von Wichtigkeit zu sein scheint, da er zeigt, daß nach 
der starken Wasserabgabe in der Hungerzeit in erster Linie die sta- 
bilen Organe ihren Wasserverlust zu decken bestrebt sind und das 
Blut erst in zweiter Linie sein Defizit an Wasser auszugleichen vermag. 

3. Zeigt sich — und das ist für unsere Fragen das Wichtigste —, 
daß nach der Wiederaufnahme der vollen Nahrung die Kon- 
zentration des Blutes und des Serum ganz erheblich unter 
die Norm sinkt, und daß diese Blutverdünnung erst beträchtlich 
später wieder ausgeglichen wird, nachdem sich das normale Körper- 
gewicht wiederhergestellt hat. Es zeigt sich also, daß die Tiere 
nach dem Hungern absolut und relativ (d.h. im Verhältnis zu ihrem 
Körpergewicht) anämisch werden, weil eben der Eiweißverlust viel 
langsamer ausgeglichen wird, als der Wasserverlust, und weil 
mit großer Walhrscheinlichkeit die stabilen Organzellen eher ihr Defizit 


an flüssigen und festen Stoffen decken, als das flüssige Blut, der Träger 
Grawitk, Klinische Patholgie des Blutes. 3. Aufl, 16 
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und Vermittler dieser Stoffe für die arbeitenden Organe, Auf die Re- 
sultate des 3. Versuches werden wir gleich zurückkommen, 

Die Leukoeyten zeigen bei Inanition, wie die Untersuchungen 
an Cetti und Sucei ergaben, eine beträchtliche Verringerung der Zahl 
und insofern morphologische Veränderungen, als nach Okintschitz 
die relative Menge der Lymphocyten und polymorphkernigen Lenkoeyten 
abnimmt, die eosinophilen Zellen dagegen zunehmen, während bei der 
Auffütterung (es handelte sich um Kaninchen) das umgekehrte Verhält- 
nis eintritt. Polötaew fand, ebenfalls in Tierexperimenten, bei 
Inanition im Beginn eine Verminderung, später eine Vermehrung der 
Leukocyten. 


Das Verhalten des Blutes bei ungenligender Ernährung, 


Wenn somit an der Tatsache, daß durch absolute Nahrungs- 
entziehung eine wirkliche Anämie entsteht, nicht gezweifelt werden 
kann, 30 ist die zweite Frage schwieriger zu beantworten, nämlich wie 
sich die Verhältnisse des Blutes gestalten, wenn entweder eins der 
Quantität nach ungenügende Nahrung während einer ge- 
wissen Zeit von gesunden Menschen aufgenommen wird, oder 
wenn zwar die Quantität, d.h. der Brennwert der Nahrung 
ausreichend, aber die Qualität nach irgend einer Richtung 
hin ungenügend ist. 

Der Einfluß verschiedenartiger Nahrung auf das Blut ist wiederum 
ganz besonders in Tierversuchen studiert worden, und zwar fand Nasse 
‚ein leichtes Heruntergehen des spezifischen Gewichtes des Blutes bei 
Brotfütterung im Gegensatz zur Fleischfütterung, ebenso fanden Ver- 
deil und Subbotin den Hämoglobingehalt des Blutes größer hei 
Fleischfütterung, als bei Brotfütterung, und Bischoff und Voit beob- 
achteten nach Brötflitterung bei Fleischfressern eine Zunahme des Blutes 
an Wasser. 

Interessant ist eine Beohachtung von Leichtenstern, welcher 
bei sich selbst unter dem Einflusse einer reichlichen Ernährung ein 
beträchtliches Steigen des Hämoglobingehaltes beobachtete. Leichten- 
stern kommt auf Grund der älteren Literatnrangaben zu dem Schlusse, 
„daß die Zusammensetzung des Blutes durch unvollständige, 
mangelhafte Ernährung Veränderungen erleidet, das Blut 
wasserreicher und besonders an Blutkörperchen ärmer wird.“ 

In bemerkenswertem Gegensatze zu dieser Anschauung stehen 
Untersuchungen, welche H. v. Hößlin mit zuverlässigen Methoden am 
Hunden ausführte, die unter verschiedenen Ernährungsbedingungen ge 
halten wurden. v. Hößlin beobachtete bei zwei jungen Hunden gleichen 
Wortes und gleichen Anfangsgewichtes, von welchen der eine nur ein Drittel 


243 


Über Anämien im allgemeinen. 























































































i . f pe: 
i ! HB AR Nest ash 
- -|- -|- = } s| Wdgmug 
Ey poosses [0000008 |poonne| j';sener erspapeın | pooral Grm 
BE  |ss0) -— | | = | =. | 8801 ag sen. | =, = | = | 080r es En 
8 i 
FRR . PR: no F 2 
SE con | = [eo | = | = ron — 1 — |sieror jet sa. wor = |< soror ae 
335 ! | l i j 
0882 | 0108 683: 0083 | SERZ 
33] pe |oge | age age | 20] oge |opelage, age an og Premasotun 
5 sıl6 "sı8j8L 2 ara jaıle) aılr g unsq 
1 ! 
n ü = 
w ! | Cr 7 | Fl 
g 8. Br BE: 58 
3 Fe Aa A Kae T Fin 
aa laldı 2 |2 SERS5E 8 3388 (mogmmong 
5 EEE ET E | a a 
= ee Eller ee se EUR 
’yansıoa "II 
\ i 
Bunı —  Ioosıırlooeur| — |009909 000. #199 000. 6r% 
EN uygmad 1801 | 6201 | = 90T | 60l | ET KOT > w'Tgol 
oqnay oıp und sosor | 801 or | ssror vol asor 9soL gcor Ted Hop a! 
„ung wop yosu 36881 | 32881 | 2191 BoRpt | IHa9T | Soccer Dein | Fcosl "yolmaa 
WIR AL PL rar | le | ug | me ons | a, | ollea 
| 
! | Tswosung 
(Sanzopna 
Zunzromsg Ton | ac Or zug an 
t ar 




















"yonsaoy I 


244 XIL. Kapitel. 
III. Versuch. 
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der Nahrung des anderen erhielt und daher beträchtlich im Körper- 
gewicht gegen den anderen zurückblieb, im Verlaufe von Monaten bis 
zu 1°/, Jahren keine nennenswerten Verschiedenheiten in der Zusammen- 
setzung des Blutes, zeitweise zeigte sich sogar der (jehalt an roten 
Blutkörperchen und Hämoglobin bei dem schlechtgenährten Hunde ver- 
mehrt. Auch die Trockensubstanz des Serum war nur in mäßigem 
Grade bei demselben herabgesetzt. 

Auch den Einfluß eiweißreicher Nahrung gegenüber eiweißarmer 
studierte v. Hößlin bei zwei Hunden, von welchen der eine reines 
Eiweißfutter, der andere das Minimum des unbedingt nötigen Eiweißes 
mit Kohlehydraten und Fett erhielt, wobei nach 7 Monaten der letztere 
nur um ein Geringes niedrigere Ziffern der roten Blutkörperchen und 
des Hämoglobins aufwies, während der Trockenrückstand des Serum 
bemerkenswerterweise sogar etwas höher war, als bei dem mit Eiweiß 
gefütterten Hunde. v. Hößlin zitiert dabei Nasse, welcher die Trocken- 
substanz des Serum ebenfalls bei Kartoffelfütterung höher fand, als bei 
Fleischfütterung und überhaupt unabhängig vom Kiweißgehalt der 
Nahrung. Nach v. Hößlin ist der Einfluß mangelhafter Nahrung 
auf das Blut lediglich darin zu suchen, daß das Blut an der 
allgemeinen Atrophie des Körpers Anteil nimmt, relativ 
jedoch unverändert bleibt. Finden sich deutliche anämische 
tände. so beruhen dieselben entweder darauf, daß durch 
krankhafte Vorgänge, Fieber usw. rote Blutkörperchen zer- 
stört werden und in der Periode schlechter Ernährung die 
Regeneration sehr verlangsamt ist, oder daß beim Übergange 
in bessere Ernährungsbedingungen die Blutmenge mit dem 
Körpergewicht schneller wächst, als die Zahl der neugebil- 
deten roten Blutkörperchen, so daß eine Verdünnnng des 
Blutes eintritt. 
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Da fast alle diese erwähnten Ansichten über die Einwirkung 
qualitativ ungenügender Nahrungszufuhr auf Erfahrungen an 
Tierexperimenten beruhen, welche nach den Untersuchungen von Fr. 
Müller und J. Munk (1) gerade in bezug auf den Stoffwechsel im 
Hungerzustande wesentliche Verschiedenheiten gegenüber den Verhält- 
nissen beim Menschen darbieten, da ferner das Heranziehen junger, im 
Wachsen begriffener Hunde bedenklich ist, weil im sich entwickelnden 
Körper möglicherweise Anpassungen der Organe und des Blutes an 
geringe Nahrungsmengen auftreten können, habe ich (s. Lit.) eine An- 
zahl von Versuchen über diese Frage bei Menschen angestellt. 

Es ergab sich dabei, daß bei eiweißarmer und dabei an 
Brennwerten unzureichender Nahrung eine Wasserzunahme 
im Blute eintritt, welche besonders deutlich bei gleichzeitiger 
starker körperlicher Tätigkeit in die Erscheinung trat. 

Diese Wasserzunahme betraf in allen vier Versuchen vorzugsweise 
das Blutserum, welches einen mehr oder weniger erheblichen Eiweiß- 
verlust in den zwischen 4 und 8 Tagen schwankenden Versuchsperioden 
erlitt. Diese Wasserzunahme kann vielleicht als Teilerscheinung einer 
allgemeinen Wasserzunahme des Körpers, wie sie nach J. Munk (2) 
bei ungenügender Ernährung auftritt, aufzufassen sein. Zum Teil aber 
ist sie sicher als Folge einer Verringerung des Eiweißbestandes im 
Plasma zu betrachten, welche ihrerseits lediglich als Teilerscheinung 
der allgemeinen Verarmung des Körpers an Eiweiß anzusehen ist. 

In deutlichster Weise zeigt sich in dem Versuche Nr. 3 der obigen 
Tabelle, wie nach einer kurzen Hungerzeit von zwei Tagen zunächst 
eine Abnahme von Wasser im Blute und Serum stattfindet, wie dieses 
Verhältnis auch weiter noch besteht, nachdem eine geringe Menge von 
Nahrung gegeben wird, und wie erst im weiteren Verlaufe, nachdem 
größere Mengen wasserreicher Nahrung gegeben wurden, eine zunächst 
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im Serum, dann auch im Gesamtblute deutliche Wasserzunahme e 
tritt, so daß sich eine hydrämische Form der Anämie entwickel! 


die auch dann noch besteht, nachdem bei voller Ernährung das Körper- 
gewicht zur Norm zurückgekehrt ist, 

Ich glaube deshalb, im Anschluß an die Anschauung der älteren 
Autoren schließen zu dürfen, daß eine in ihrer Zusammensetzung 
ungenügende Nahrung beim Menschen, und zwar am stärksten 
bei schwerer körperlicher Arbeit zur Anämie führt, welche 
sich im Beginne in Herabsetzung des Eiweißgchaltes des Serum doku- 
mentiert, in späteren Stadien aber wohl unzweifelhaft auch zu Schädi- 
gungen der roten Blutkörperchen führt, da eine völlige Integrität dieser 
Zellen bei hydrämischer Beschaffenheit des Serum auf die Dauer nicht 
wohl denkbar ist. 


Einfluß von Eisenmangel in der Nahrung auf die 
Blutbildung. 


In neuerer Zeit hat v. Bunge im Verein mit seinen Schlilem 
Abderhalden und Häusermann die Frage nach der Bedeutmg des 
Eisens für den Organismus in einer Reihe von experimentellen Arbeiten 
erörtert, auf die wir bei Besprechung der Therapie näher zurückkommen 
werden. 


Hier sei von diesen Arbeiten nur erwähnt, daß nach v. Bunge 
eine ungenfigende Menge von Fe in der Nahrung bei dem heran- 
wachsenden Organismus die Entwicklung des Blutes in schwerer Weise 
schädigen kann, so daß z. B. eine über das erste Lebensjahr fortgesetzte 
ausschließliche Ernährung des Kindes mit der sehr eisen- 
armen Milch zu auämischer Blutbeschaffenheit führt, eine Tat- 
sache, die auch von Heubner und Monti bestätigt wird und für die 
wohl jeder aus seiner Praxis bestätigende Beispiele anführen kan 

Die merkwürdige Erscheinung, daß ein Rind in den ersten 9 Mo- 
naten seines Tebens trotz der geringen Eisenmenge in der Milch den 
Aufbau seines Blutes zu leisten vermag, erklärt v. Bunge aus der 
von ihm gefundenen Tatsache, daß der Neugeborene mit einer ver- 
hältnismäßig großen Menge von Reserveeisen zur Welt kommt, die 
z B. bei Tieren in der Leber das Fünffache an Kisen repräsentiert, 
gegenüber der Leber von Erwachsenen, Auch in den anderen Örganen 
ist der Eisengelalt beim Neugeborenen vermehrt. 

Nach Ansicht von v. Bunge können auch bei jungen Individuen 
im späteren Alter, z. B. bei jungen Näherinnen, die sich vorzugsweise 
von selr eisenarmer Kost, wie Milch, Kaffee, Weißbrot ernähren, 
andmische Zustände eintreten. 
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Wenn man diesen Ansichten, die sich mit den Erfahrungen in der 
Praxis durchaus decken, nur beipflichten kann, so darf man aber anderer- 
seits die Bedeutung des Eisens auch nicht überschätzen und 
ganz summarisch jede Anämie, die sich infolge ungenügender Ernäh- 
rung entwickelt, auf das ‚Defizit un Eisen beziehen, wie dies 2. B. 
Lazarus tut. 

Alle Experimente bei Tieren und Beobachtungen bei Menschen 
über die anämisierende Wirkung bei Kisenmangel beziehen sich, sofern 
sie überhaupt mit den Verhältnissen des gewöhnlichen Lebens ver- 
glichen werden können, auf jugendliche Individuen, die zum Auf- 
bau, d.h, zur Neubildung von Blutzellen einer erhöhten Eisenzufuhr be- 
dürfen, bei deren Mangel naturgemäß eine zum übrigen Organwachstum 
proportionale Hämoglobinmenge sich nicht bilden kann, so daß eine 
relative Hb-Armat (Oligochromämie) die ganz natürliche Folge des Eisen- 
mangels ist, 

Ganz anders dagegen verhält es sich bei Erwachsenen, deren 
Blutbildung abgeschlossen ist. Hier entwickelt sich infolge von 
Nahrungsmangel niemals in erster Linie eine Verarmung der Zellen an 
'Hb, vielmehr eine Eiweißverarmung im Serum, eine Verringerung der 
Zahl der Blutzellen und erst später zeigen die Zellen eine Verringerung 
an Hb. Berücksichtigt man ferner den äußerst geringen Tagesbedarf 
an Eisen, den ein erwachsener Organismus mit einer Gesamteisenmenge 
von 23,4—3,2g (nach v. Bunge) hat, und der sich nur nach wenig 
Milligrammen beziflern kann, so ist von vornherein bei der Unter- 
ernährung unserer arbeitenden Bevölkerung eine Anämie infolge von 
Eisenmangel ausgeschlossen, da in deren Hauptnahrungsmitteln, wie 
Roggenbrot (häufig mit Kleie), Kartoffeln und gewissen Hülsenfrüchten 
eine vollkommen genügende Eisenmenge vorhanden ist, um den täg- 
lichen minimalen Verlust an Fe zu decken. 

‚Wie gering tatsächlich die Rolle des Eisens bei diesen Anämien 
ist, kann man schließlich aus der Unwirksamkeit der medika- 
mentösen Eisengaben bei Anämien im erwachsenen Alter ersehen. 


Einfluß vermehrter Eiweißausscheidung auf das Blut. 


Die Frage, ob eine längere Zeit hindurch fortgesetzte Steigerung 
der Ausscheidung stickstoffhaltiger Produkte in ähnlicher Weise auf 
das Blat wirkt, wie ein dauerndes Defizit von Eiweiß in der Nahrung, 
ist schwierig zu beantworten, weil bei den meisten Krankheiten, die 
mit gesteigertem Eiweißzerfall einhergehen, sonstige schädliche Einflüsse 
mitwirken, die meistens toxischer Natur und daher an und für sich 
imstande sind, anämisierend zu wirken. 


’ | 
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Nach den Beobachtungen über den Wiederersatz der im Hungen 
verlorenen Substanzen ist es schr wahrscheinlich, daß auch bei ge- 
steigertem Gewebszerfall in den Organen das Blut in unmittelbare Mit- 
leidenschaft gezogen wird und Ersatzmaterial aus dem Plasma an die 
Gewebe abgibt. \ 

‚Direkt bewiesen ist diese Annahme nicht, doch kann ieh hierbei 
auf die Verhältnisse hinweisen, welche sich bei chronischer Dysen- 
terie im Darme abspielen, wenn der Ulcerationsprozeß keine aktive 
Rolle mehr spielt, sondern wesentlich die abnormen Sekretionsverhält- 
nisse in dem auf weite Strecken seiner Schleimhaut beraubten Darme 
‚die Blatmischung beeinflussen. 

Es findet sich hier, wie zuerst 0. Schmidt gezeigt hat und wie 
ich in eigenen Stoffwechseluntersuchungen (8. bei Ruhr) bestätigen konnte, 
eine starke Transsudation von eiweißhaltiger Flüssigkeit nach dem 
Darme statt, die nicht auf Produktion von Eiter beruht, und es ent- 
wickelt sich infolgedessen ein hoher Grad von Hydrämie, ohne daß 
die roten Zellen direkt geschädigt würden. 

Es scheint somit eine Steigerung der Eiweißansscheidung 
in derselben Weise zunächst das Blutserum zu schädigen, wie ein 
Defizit in der Eiweißzufuhr. 


4. Entstehung von Anämien durch Atrophie des Gesamt- 
blutes. 


Bei verschiedenen Krankheiten begegnen wir einem 
liehen Verhalten des Blutes welches darin besteht, daß bei deutlicher, 
manchmal geradezu extremer Blässe des ganzen Körpers eine Ver- 
änderung im einzelnen Blutstropfen weder an den Zellen, noch in der 
sonstigen Zusammensetzung nachweisbar ist. Es sind lies Krankheiten, 
welche mit allgemeiner Kachexie einhergehen, aber allem Anscheine 
nach keine direkten Blatgifte produzieren. Bei solchen Krankheiten 
können Einflüsse wirksam sein, welche einer hydrämischen Entwicklung 
entgegenwirken dadurch, daß Flüssigkeit dauernd aus dem Blute an 
die Gewebe abgegeben wird, wie das z B. beim Hungern infolge der 
Wasserverarmung der Gewebe stattfindet. Hierdurch erhält das Blut, 
welches sonst bei allen marantischen Zuständen bei Abnahme der 
Zellen und Zunahme des Wassergehaltes beteiligt ist, eine unnatürlich 
hohe Konzentration, ebenso wie das Blut beim Hungern unnatärlich 
wasserarm ist 

Trotzdem sind diese Kranken im wahren Sinne des Wortes antmisch, 
denn es fließen, wie man sich schon bei einer Inzision in die Haut des 
Lebenden, noch vielmehr aber bei Durchschneidung, der Organe bei 
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der Sektion überzeugen kann, aus den Geweben so spärliche Bluts- 
tropfen heraus, daß hier an einer Abnahme des Gesamtblutes, einer 
„Atrophie“ des Blutes nicht gezweifelt werden kann. 

Ob diese Atrophie des Blutes ganz proportional der Atrophie der 
anderen Organe erfolgt, ist natürlich nicht zu entscheiden, es ist auch 
ganz nebensächlich, da sich dieses Blut in einem künstlich konzentrierten 
Zustande befindet, welcher sofort in eine deutliche Hydrämie übergeht, 
wenn die Einflüsse aufhören, welche zur Eindichtung des Blutes führen. 
Bei Besprechung der Tuberkulose und der Addisonschen Krankheit 
werden wir auf diese Verhältnisse zurückkommen. 


5. Entstehung von Anämien durch hygienische Schäd- 
lichkeiten verschiedener Natur. 


Es ist eine alltägliche Beobachtung, daß Menschen, die ihr Leben 
vorzugsweise in der Zimmerluft zubringen, womit gleichzeitig fast immer 
eine geringere Tätigkeit der Gesamtmuskulatur verbunden ist, eine all- 
gemeine Blässe der Haut zeigen, die besonders auffällig wird, wenn 
man derartige Menschen mit solchen vergleicht, die tagsüber im Freien 
beschäftigt sind, dabei ihre Muskulatur stark in Anspruch nehmen und 
eine lebhafte Rotfärbung der unbedeckten Haut zeigen. 

Man braucht indes zu dieser Vergleichung keineswegs zwei ver- 
schiedene Menschen zu nehmen, sondern kann an einem und demselben 
Individuum die blasse „Stubenfarbe“ einer gesunden Rotfärbung weichen 
sehen, wenn die gewohnte Zimmerluft mit einem längeren Aufenthalt 
im Freien mit körperlichen Übungen vertauscht wird. Nur eine Minder- 
zahl behält auch dann ihre habituelle Blässe der Haut. 

Unzweifelhaft ist diese blasse Hautfarbe keineswegs ein Zeichen 
von wirklicher Anämie, sondern sie hängt lediglich mit einer geringeren 
Durchblutung der peripherischen Gefäße in der Haut zusammen, denen 
in der Stubenluft die Reizwirkung der frischen Luft, des Windes, des 
Wechsels von Wärme und Kälte felılt, die beim Aufenthalt im Freien 
einen fortwährenden Wechsel in der Blutzufuhr zum Ausgleich der Tem- 
peraturdifferenzen bedingt. 

Es handelt sich hierbei also lediglich um Anomalien in der 
Verteilung des Blutes in den verschiedenen Gefäßprovinzen, nicht 
um Anomalien in der Zusammensetzung des Blutes. 

Andererseits aber ist nicht in Abrede zu stellen, daß besonders 
bei jugendlichen Individuen, die in schlecht belichteten, schlecht er- 
wärmten und schlecht ventilierten, häufig dabei feuchten Wohnungen 
leben und aufwachsen, eine wirkliche Anämie sich entwickelt, die an- 
scheinend auf diese hygienischen Schädlichkeiten zurückzuführen ist. 
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A. Einfluß chemischer Veränderungen der Luft, 

Die Frage, wie diese Animien infolge schlechter Wohnungsverhült- 
nisse zu erklären sind, ist sehr schwierig zu beantworten. 

Es liegt am nächsten, daran zu denken, daß irgend welche chemi- 
schen Schädlichkeiten in der verdorbenen Luft dumpfiger Wohnungen 
und staubiger Fabrikräume einen deletären Einduß auf die Blutbildung 
ausüben, und tatsächlich dürften in manchen Fabrikbetrieben die zur 
Entwieklung kommenden Staubsorten und Guse als direkte andımi- 
sierende Prinzipien anzusehen sein. 

Nach Labadie-Lagrare ist es der Mangel an Sauerstoff und 
die Überladung der Luft mit Kohlensäure, welche bei den in Städten 
gedrängt zusammen wohnenden Menschen die Anämie bewirkt. Die 
O-Spannung sinkt in schlecht ventilierten Räumen und die Dekarboni- 
sation des Blutes wird infolgedessen gestört, so daß man nach diesem 
Autor unter den gewöhnlichen Verhältnissen der Großstadt nicht nötig 
hat, noch besondere, in der Luft enthaltene Gifte zur Erklärung der 
anämischen Blutbeschaffenheit zu suchen. 

Man könnte aber auch annehmen, daß Licht und Luft auf die 
Hämoglobinbildung einen anregenden Einfluß ausüben, ebenso wie die 
Bildung des Chlorophylis der Pflanzen von der Einwirkung des Lichtes 
abhängt; haben doch die neueren Untersuchungen nahe chemische Be- 
ziehungen zwischen diesen beiden, für das Leben der Tier- und Pflanzen- 
welt so wichtigen Stoffe ergeben. 

Wright betont neuerdings die Übereinstimmung der Bedeutung des 
‚Chlorophylis für die Pflanzen mit der des Hämoglobins für die Tierwelt 
und hält letzteres lediglich für eine rote Modifikation des Pflanzen- 
Tarbstoffes. Er stellt demgemäß die Bleichsucht der Pflanzen in Pa- 
rallele mit der Hämoglobinarmut (Chlorose) der Menschen. 


B. Einfluß des Lichtes auf das Blut, Die arktische Winternacht, | 


Von der eben erwähnten Überlegung ausgehend, daß das Sonnen- 
licht einen direkten Einfluß auf die Bildung des Hämoglobins haben 
könne, habe ich vor einigen Jahren (1898) Herrm Dr. Schönenberger 
aufgefordert, diese Frage an der Hand der Literatur durch eigene 
Experimente zu erforschen, und es fand sich hierbei zunächst die über- 
raschende Tatsache, daß eine überaus große Zahl von Einzelarbeiten 
über den Einfluß des Lichtes auf den tierischen Organismus in der 
ganzen Literatur verstreut vorhanden ist, deren Summe sich auf mehrere 
‚Hundert erstreckt, so daß sich Schönenberger schon durch die Zu- 
sammenstellung dieses weit verstreuten Materinls ein großes Verdienst 
erworben hat, 
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Da es sich hier nur um den Einfluß des Lichtes auf das 
Blut handelt, so erwähne ich, daß Schönenberger für seine Studien 
zunächst solche Beobachtungen benutzte, bei welchen Menschen und 
Tiere längere Zeit hindurch unter völligem Abschluß des Sonnenlichtes 
gelebt hatten. 

Hierbei fanden sich nun folgende interessante Beobachtungen über 
Reisende in den Polargegenden, welche zeigen, wie vorsichtig man 
bei der Ableitung mancher Krankheitszustände von äußeren Einflüssen 
sein muß. So schreibt Rubner in seinem Lehrbuche der Hygiene 1895, 
$. 123: „Erst mit dem Beginn der Polarnacht wankt die Gesundheit. 
Schläfrigkeit und Abneigung gegen Bewegung befallen die einen, Schlaf- 
losigkeit und Gemütsdepression die andern. Alle zusammen aber leiden 
an anämischen Zuständen, blaß-grüngelbliche Verfärbung der Haut 
tritt ein. Keine Beobachtung könnte mehr, wie jene an den Polar- 
reisenden, deutlicher den Anteil, den das Sonnenlicht an unserem Wohl- 
ergehen nimmt, erweisen. Die frische, reine Luft, an der es wahrlich 
den Nordpolfahrern nicht zu fehlen pflegt, reicht allein zur Erhaltung 
der Gesundheit nicht aus.“ Ähnlich äußert sich auch Flügge in seinem 
Grundriß der Hygiene. 

Dieser früheren Auffassung gegenüber hat aber die Nansensche 
Expedition ergeben, daß nicht die geringste Verschlechterung der 
Blutmischung in der mehrmonatlichen arktischen Nacht zustande kommt, 
sofern die Ernährung durch eine gute Proviantierung gesundheits- 
mäßig geleistet wird, und es kann keinem Zweifel unterliegen, daß die 
Anämien und Kachexien der früheren Polarfahrer lediglich skorbutische 
Erscheinungen infolge der schlechten Ernährung gewesen sind. (Vgl. 
später bei Skorbut.) 

Schönenberger wandte sich ferner an verschiedene Bergwerke 
mit der Bitte um Auskunft über das Verhalten der dort beschäftigten 
Pferde und erfuhr von 10 Veterinärärzten verschiedener Gruben, daß 
Pferde, welche 10—24 Jahre ununterbrochen in den Bergwerken 
unter völligem Ausschluß des Tageslichtesihre Arbeit leisten, 
niemals anämische oder sonstige Erkrankungen zeigen, die auf den 
Mangel des Tageslichts zu beziehen sind. 

Eigene Untersuchungen stellte Schönenberger unter meiner Leitung an 
Kaninchen an, welche teils in völliger Dunkelheit gehalten wurden, teils eine Gips- 
maske vor den Augen erhielten, da von einigen Autoren der wesentlichste Einfluß 
des Lichtes in seiner Wirkung auf das Auge gesehen wird. Das Resultat dieser 
Versuche war, daß nach 30—40tägigem Anfenthalte in der Dunkelheit oder nach 
Ausschaltung der Augenbeleuchtung eine mäßige Zunahme an Zellen und festen Sub- 
stanzen im Blute auftrat, welche wahrscheinlich auf eine Verarmung des Blutes an 


Wasser zurückzuführen war. da das Serum am Ende der Versuche stets eine recht 
beträchtliche Eindickung zeigte. 
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Wir haben in diesen Versuchen keine abschließenden Besultate geschen, Fiel- 
mehr 


dürfte es sich sehr empfehlen, dieselben in gut 
‚Laboratorien weiter zu verfolgen und dabei die Ernährung der Tiere genau zu kon- 


Auf Grund all dieser Beobachtungen an Menschen und Tieren 
kommt Schönenberger zu dem berechtigten Schlusse, daß der er- 
wachsene mus den Abschluß des Sonnenlichtes lange 
Zeit ohne Schaden für seine Blutbildung ertragen kann. 

Ganz anders aber verhält es sich mit der Einwirkung des 
Sonnenlichtes auf die sich entwickelnde einzelne Zelle, wie 
auf den ganzen Organismus, denn es kann aus den zahlreichen 
vonSchönenbergerzitierten Beobachtungen keinem Zweifel unterliegen, 
daß bei Mangel des Sonnenlichtes die Entwicklung des Blutes, wie 
= ganzen Körpers bei heranwachsenden Individuen in mangelhafter 

Weise vor sich geht. 

rue Autoren, wie Deichler, führen auf die dunkle Kleidung 
der jungen Mädchen, die sie anlegen, wenn sie die Schulzeit beendigt 
haben, die Entwicklung anämischer Zustände zurück. 

Es zeigt sich hier bei dem Einflusse des Lichtes dieselbe Erschei- 
nung wie beim Eisen, dessen ungenügende Zufuhr ebenfalls lediglich 
den heranwachsenden Organismus schädigt, während Erwachsene mit 
abgeschlossener Ausbildung des Knochenmarkes im hohen Maße gegen 
Mangel an Fe unempfindlich sind. 


©. Einfluß hoher und wochselnder Temperaturen auf das Blut, 
Das Tropenklima, 

Von allen Tropenärzten wird berichtet, daß ein großer Teil der 
Eüropäer, welche längere Zeit in tropischen Gegenden leben, die Zeichen 
einer mehr oder weniger hochgradigen Anämie darbietet, und man 
spricht deshalb von einer, durch das heiße Klima bedingten „Tropen- 
anämie*, 

Zu diesen Anämien sind nicht diejenigen Fälle zu rechnen. welche 
infolge von Malaria-, Filaria-, Ankylostomum- oder Dysenterie-Infektion 
entstehen, sondern nur solche Anlimien, welche ohne nachweisbare In- 
fektion bei sonst gesunden Europäern Infolge der klimatischen Einfliisse 
auftreten. 

Diese Anämien werden in verschiedener Weise gedeutet, und zwar 
halten A. Plehn und Scheube sie nur für scheinbare Anämien, 
da die Blisse der Haut lediglich davon herrühre, daß viele Europäer 
mit großer Sorgfalt die direkte Einwirkung des Sonnenlichtes meiden. 
Van der Scheer glaubt, daß sich das Blut der Europäer in den 
Tropen in den großen Bauchgefäßen ansammle und daher die Haut- 
gefäße mangelhaft durchblutet seien | 
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Exakte Blutuntersuchungen von Eykmann, Gryns, Glogner 
und Marestang ergaben, daß das Blut bei solchen Europäern, welche 
durch längeren Aufenthalt im tropischen Klima auffällig blaß geworden 
waren, weder eine nennenswerte Einbuße an roten Zellen, noch an 
Hämoglobin, noch an Eiweiß zeigte, so daß man nach diesen Befunden 
am ehesten an eine Reduktion der Gesamtmenge des Blutes, 
eine Oligaemia vera, denken möchte, wie wir sie bei chronischen kon- 
sumierenden Krankheiten, z. B. der chronischen Lungentuberkulose finden. 

In eine neue Phase ist diese Frage gerückt durch Untersuchungen, 
welche vor kurzem von A. Plehn in Kamerun an Europäern an- 
gestellt wurden und ergaben, daß ohne jede manifeste Infektion schon 
kurze Zeit nach der Ankunft im dortigen Klima sich eine erhebliche 
Verarmung des Blutes an Hämoglobin bemerkbar machte. Plehn fand 
bei der mikroskopischen Untersuchung des Blutes dieser Menschen in 
zahlreichen roten Blutkörperchen basophil sich färbende Körnchen 
von spärlicher Zahl (ca. 8—10 in der einzelnen Zelle), von welchen 
nicht selten die bekannte kleine Ringbildung ausging, die bei den tro- 
pischen Malariaformen die häufigste Form der Blutparasiten ist. 

Plehn schloß aus seinen Untersuchungen, deren Details im 
Original nachgelesen werden müssen, daß die von ihm beobachteten 
basophilen Körner in den roten Zellen Vorstufen des Malaria- 
parasiten seien, daß diese noch nicht zu Fieberanfällen, wohl aber 
zu einem vermehrten Untergange von roten Blutkörperchen führen und 
daß demgemäß die sog. Tropenanämie auf einer latenten Malaria- 
infektion beruhe. 

Im Anschlusse an diese Beobachtungen gelang es mir (Lit.) fest- 
zustellen, daß sich bei Malaria- und vielen anderen Anämien in den 
roten Blutkörperchen die oben (S. 120) erwähnten degenerativen baso- 
philen Körner finden, so daß also auch in den Tropen nicht alle baso- 
philen Gebilde in den roten Blutkörperchen für Malariaparasiten an- 
gesprochen werden dürfen, vielmehr zum Teil nur eine Degeneration 
des Hb dokumentieren, und ich halte es für möglich, daß den feinen 
degenerativen Körnungen eine Bedeutung bei der Entstehung 
solcher Formen von Tropenanämie zukommen dürfte, welche 
schleichend entstehen, sich lange Zeit hindurch progredient 
entwickeln und von keinen Fiebererscheinungen begleitet sind. 

Grund zu dieser Annahme geben mir die Resultate von Blut- 
untersuchungen, welche ich bei Tieren gewonnen habe, die längere 
Zeit bei erhöhter Außentemperatur gehalten wurden. 

Es wurden hierzu weiße Münse verwendet, die im gut ventilierfen Brut- 


schranke bei verschiedenen Temperaturen gehalten wurden. Bedingung war, daß die 
Tiere reichlich feuchte Nahrung erhielten, die mehrmals täglich erneut werden mußte. 





‚dann die Körnchen aus dem Blute, und es gelang mir z. B. eine Maus über 8 Monate 
im Wärmeschranke zu halten, welche eich schließlich bei Temperaturen von —Ad* 
vollständig gesund befand. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daß bei Tieren durch die 
bloße Einwirkung erhöhter Außentemperatur bei Abwesen- 
heit jedes anderen schädigenden Momentes degenerative Ver- 
änderungen in den roten Blutkörperchen auftreten, 
zunächst zu einer deutlichen anämischen Veränderung der Blutmischung 
führen. Diese Laboratoriumsversuche berechtigen natürlich noch nicht 
ohne weiteres zu Schlüssen über das Verhalten des menschlichen Blutes 
in heißen Länderstrichen. Immerhin aber erscheint es mir doch 
wichtig, die Aufmerksamkeit der Tropenärzte auf diese Blutverhältnisse 
zu lenken. 

Newerdings Int Herr Dr. W, Löwenthal unter meiner Leitung 
Versuche über die Einwirkung von Witterungsschädlichkeiten bei Meer- 
schweinchen angestellt, deren Blut an und für sich empfindlich ist, 
d. IL auf Gifte aller Art sehr leielt mit degenerativen Erscheinungen 
an den voten Zellen reagiert. Über diese Untersuchungen, welche am 
den Tieren im Freien bei schönem warmen Sommerwetter und anderer- 
seits bei kaltem regnerischen Wetter, ferner im dunklen, feuchten Keller 
wurden, gibt die folgende Tabelle anf 8. 255 einen guten 


! 


angestellt 
Überblick. 

Es scheint hiernach tatsächlich, als ob die Einwirkung von 
Kälteund Nässe auf die Tiere einen direkt blutzellenschädi- 
Einfluß ausübt, und wenn auch die Versuche nur einen sehr 
bescheidenen Anfang in der Erforschung dieser wichtigen Frage nach 
der Einwirkung klimatischer und hygienischer Sehädlichkeiten auf das 
Bint bilden, s0 liefern sie vielleicht doch die Anregung, auch am 
Menschen, die in ausgesprochener Weise solchen Schädlichkeiten aus- 
gesetzt sind, auf diese ersten degenerativen Zeichen im Blute zu fahnden. 
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6. Die „scheinbaren“ Anämien. 
Hypoplasia cordis et arteriarım mit Oligaemia vera, 


Gegenüber den bisher geschilderten Anämien gibt es eine Gruppe 
von anderen Anämien, welche eine besondere Stellung insofern ein- 
nehmen, als bei diesen nicht gerade seltenen Fällen das Hauptsymptom 
der Anämie, nämlich die Blässe der Haut, zwar deutlich vorhanden 
ist, sonstige Krankheitszeichen aber fehlen. 

Derartige Menschen trifft man bei beiderlei Geschlechtern ziemlich 
häufig. Sie sind entweder ganz frei von Beschwerden oder klagen nur 
bei stärkeren körperlichen Anstrengungen über Ermüdung, Kurzatmig- 
keit oder Herzklopfen. 

Auch das Blut, oder richtiger gesagt der einzelne Blutstropfen, 
ist bei diesen Menschen meist völlig intakt. Ihre Blässe stammt 
aus der Kindheit her und sie geben an, daß sie niemals rotwangig 
wie andere Kinder gewesen sind, trotzdem sich aber nicht krank ge- 
fühlt haben. Derartige „scheinbare Anämien“ sind in verschiedener 
Weise gedeutet worden. So hat Sahli sie darauf zurückgeführt, 
daß durch eine Herabsetzung des Blutdruckes die peripherischen 
Gefäßbezirke weniger durchblutet werden. Oppenheimer nimmt 
an, daß eine Reizung des Nervus depressor, welcher nach Unter- 
suchungen von Dastre und Morat Erweiterung der Gefäße der Bauch- 
eingeweide und dabei Verengerung der Hautgefäße hervorruft, zu der- 
artigem pseudoanämischen Äußeren führen kann. Es würde sich demnach 
also um eine vasomotorische Beeinflussung der Hautgefäße handeln, 
welche man vorübergehend in der stärksten Weise bei gewissen Formen 
von Ohnmachten ausgeprägt sehen kann. Ob aber derartige Nerven- 
einflüsse dauernde Zustände von Anämie vortäuschen können, dürfte 
doch fraglich sein. 

Aller Wahrscheinlichkeit nach handelt es sich bei einer Anzahl 
dieser Menschen um eine mangelhafte Entwicklung der Haut- 
gefäße, welche vielleicht angeboren oder dadurch erworben ist, daß 
von früher Kindheit an zu wenig äußere Reize, d. h. frische Luft und 
Wind auf die äußere Haut eingewirkt haben; ferner kann unter Um- 
ständen eine geringe Transparenz der Haut Schuld an dieser 
scheinbaren Anämie sein, drittens aber, und das scheint mir der 
wichtigste Punkt zu sein, können wirkliche Verringerungen der 
ganzen Blutmenge, ein „Volumen sangninis diminutum“ oder 
„Oligämie*. dem Ganzen zugrunde liegen. 

Dieser Zustand von Verringerung der Gesamtblutmenge läßt sich 
mit Sicherheit nieht beweisen, da es keine zuverlässigen Methoden gibt. 
die (esamtblutinenge am lebenden Menschen zu bestimmen, und da auch 
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‚post. mortem nur unter ganz besonderen Bedingungen eine derartige Be- 
stimmung möglich ist. 

Bekanntlich wissen wir auf Grund einiger weniger derartiger Ber 
stimmumgen, daß der Mensch ca. "/, seines Körpergewichtes an Blut 
besitzt. Indessen kann diese Zahl unzweifelhaft nur als ein allgemeiner 
mittlerer Anhaltepunkt dienen, und Schwankungen der Gesamtmenge 
sind gewiß unter physiologischen Verhältnissen sehr häufig, So haben 
fettreiche Menschen sicher ein verhältnismäßig geringeres Quantum 
an Blut, im Gegensatze zu feltarmen und muskelreichen, denn wie die 
Untersuchungen von Ranke an Tieren ergeben haben, ist die Blut- 
menge nicht nur relativ, sondern auch absolut bei fetten Tieren ver- 
mindert, so daß z.B. fette Kaninchen 3,3°/, Blut enthielten, während 
magere 5,5%, aufwiesen, und die Gesamtblutmenge verhielt sich bei 
annähernd gleich schweren Tieren wie 48:70. 

Diese Beobachtung ist ohne weiteres verständlich, da das auf- 
gespeicherte Fett eine gewissermaßen tote Masse darstellt gegenüber 
der eine reiche Blutzufuhr verlangenden Muskelmasse, so daß die ver- 
schieden große Blutmenge bei fetten und mageren Individuen leicht 
verständlich ist. 

Ferner haben wir einen deutlichen Hinweis auf die Gesamtmenge 
des Blutes in der Kapazität des Herzens und Gefäßsystems, 
und wenn wir hierüber auch erst nach dem Tode ganz sichere Auf- 
‚sehlüsse bekommen, so können wir doch aus den zahlreichen Erfahrungen, 
welche auf diesem Gebiete vorliegen, schon intra vitam in nicht seltenen 
Fallen auf ein geringes Volumen des Gefaßsystems schließen. 

Bekanntlich hat Virchow zuerst auf diese Veränderungen am 

aufmerksam gemacht und eine abnorme Kleinheit 
des Herzens und der arteriellen Gefäße als anatomische Grund- 
lage der Chlorose hingestellt, eine Anschauung, welche lüngere 
Zeit hindurch auch von den Klinikern geteilt wurde Nach unseren 
‚heutigen Kenntnissen über das Wesen der Chlorose laßt sich diese An- 
‚schauung, wie wir im Kapitel Chlorose sehen werden, nicht mehr aufrecht 
‚erhalten. Die Tatsache der anatomischen Veränderungen um Zirkulations- 
Apparate aber behält nach wie vor eine große Bedeutung. 

Nach Virchow entsteht die Hypoplasie oder das Zwergwachstum 
des Herzens im intrauterinen Leben oder doch in früherer Jugend, ohne 
zunächst wirkliche Störungen von pathologischem Werte hervorzubringen, 
vielmehr machen sich diese Störungen erst in späterer Zeit bei stärkeren 
‚Anforderungen, die z.B. in der Pubertätsentwieklung an den Körper 
‚gestellt werden, geltend. 

- Die Veränderung am Herzen selbst besteht in einerabnormen Klein- 


heit der Ventrikel, während die Muskulatur selbst verhältnismäßig 
rawiin, Klinische Farliolagie des Diuton 4 Auf, 7 
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gut, in manchen Fällen sogar etwas Iypertrophisch ausgebildet ist, und 
an dies kleine Herz schließt sich eine Aorta an, welche abnorm 
eng, dünnwandig, elastisch und mit unregelmäßigen Gefäß- 
abgängen versehen ist, eine Beschaffenheit, welche man später schlecht- 
hin mit dem Namen „Aorta ehlorotica* charakterisiert hat, obwohl 


Veränderungen zur Chlorose beiseite, so bleibt die Tatsache bestehen, 
daß eine abmorme Kleinheit des Herzens und der Gefüße sich ver- 
hältnismäßig häufig bei Frauen, aber auch keineswegs selten bei 
Männern bei der Obduktion findet, und zwar manchmal bei solchen 
Individuen, bei welchen wihrend des Lebens kaum der Verdacht anf 
30 schwere anatomische Veränderungen auftauchen konnte, d. h. Indi- 
viduen, die ein verhältnismäßig gesundes Äußere zeigten. 


kammern derartiger Individuen, so muß man zu dem Schlusse kommen, 
daß in diesem Gefäßsystem von verhältnismäßig geringer 
Kapazität nur ein verhältnismäßig geringes Quantum Blut 
zirkuliert haben kann, und es wäre vielleicht möglich, die Blutmenge 
hieraus nachträglich wenigstens annähernd zu berechnen. Nach 0. Vier- 
ordt wird der Umlauf des Blutes durch 27 Herzkonzentrationen bei 
allen Warmblätern vollführt, daher muß die gesamte Blutmenge 
2Tmal so groß sein als die Kapazität der Ventrikel, Diese 
letztere ist bei gesunden Menschen auf 187,5 g berechnet worden, und 
es würden demgemäß 27 mal 187,5 gleich 5062,5 g Blut vorhanden 
sein, was tatsichlich bei einem mittleren Körpergewicht von 65 kg 
der Wirklichkeit entspricht, sofern man, wie oben erwähnt, */,, des 
Kürpergewichtes als Gesumtblutmenge annimmt. 

Man kann daher, auch wenn man auf eine genaue Bestimmung 
der Ventrikelkapazität verzichtet, da dieselbe praktisch zu große 
Schwierigkeiten darbieten würde, aus der Tatsache der Verkleinerung 
der Ventrikel und des arteriellen Systems auf eine absolut ver- 
ringerte Blutmenge bei derartigen Individuen schließen. 

Eine Tatsache ist es ferner, daß gerade jugendliche Individuen, 
welche in unerwarteter Weise an Infektionskrankheiten, wie Typbus, 
Influenzs, Pneumonie oder bei Operationen sterben, ohne daß der 
Eintritt des Todes auf Grund des ganzen Befundes zu erwarten gewesen 
wäre, schr häufig bei der Obduktion diese anatomischen Veränderungen 
des Herz- und Gefüßsystems aufweisen, s0 daß man unzweifelhaft zu 
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dem Schlusse kommen muß, daß Individuen mit derartigen 
Anomalien des Gefäßsystems eine geringere Widerstands- 
fähigkeit gegen Krankheiten und Schädigungen verschiedener 
Art besitzen als solche mit Herzen und Gefäßen von nor- 
maler Kapszität. 

Die Frage, weshalb eine Verringerung der Gesamtblutmenge 
eine geringere Widerstandsfähigkeit mit sich bringt, ist freilich nicht 
leicht zu beantworten, Es ließe sich indessen schr wohl denken, daß 
eine Verringerung der Gesamtblutmenge eine absolut verringerte 
Menge von Schutzstoffen gegenüber den Giften gewisser Krank- 
heiten enthielte. 

Diese Anomalie des Gefäßsystems ist, wie Virchow angibt, 
zum Teil angeboren, zum Teil aber wohl sicher erworben, und 
zwar sind es besonders Menschen, welche von Jugend auf wenig Muskel- 
tätigkeit ausgeübt haben, Stubenhocker mit sitzenden Berufen und 
ganz besonders Personen weiblichen Geschlechtes, bei welchen schon in 
der frühesten Jugend die Ausbildung der Muskulatur vernachlässigt 
wird. Infolge derartiger Fehler in der Erziehung der Kinder 
und der heranwachsenden Jngend fällt der normale Reiz für 
die Ausbildung des Gefäßsystems, den wir unzweifelhaft in 
der ausgiebigen Bewegung der Muskeln aller Gliedmaßen und 
des Rumpfes sehen müssen, fort oder wird in nicht genügender 
Weise ausgeübt, und es läßt sich mit Sicherheit annehmen, daß infolge 
hiervon das Zurückbleiben des Herzens und der Gefäße in der Eut- 
wicklung verschuldet wird, so daß man diese mangelhafte Ausbildung 
‚des Zirkulationssystems und infolge davon der Gesamtblutmenge zum 
Teil als Inaktivitäts-Hypoplasie auffassen muß. 


Die Anämien des Kindesalters. 

Das kindliche Alter ist in besonders häufiger Weise durch das 
Auftreten anämischer Zustände ausgezeichnet. 

Diese Anämien haben in ihrer Ätiologie und dem Blutbefunde 
manches Kigenartige, worauf hier im Zusammenhange hingewiesen sei. 

Als Entstehungsursachen können im kindlichen Alter natur- 
gemäß all die schädigenden Momente wirken, welche wir im voran- 
gegangenen besprochen haben; Blutungen, Giftwirkungen, Unter- 
ernährung und hygienische Schädlichkeiten. Es ist aber dabei 
zu berücksichtigen, daß die meisten dieser Schädlichkeiten viel 
schneller und viel intensiver auf das Blut der Kinder einwirken, 
als auf das Blut von Erwachsenen, da die Widerstandsfähigkeit 
‚des Blutes, wie wir soeben sahen, im Kindesalter allen deletären Rin- 
lüssen gegenüber viel geringer ist, als im späteren Alter, 


17° 


vr. been 


N 


NIT. Kapitel, 


Diese Erscheinung beruht erstens auf einer geringeren Wider- 
standsfähigkeit der einzelnen Zellen, wie wir aus allen Erfah- 
rungen auf dem Gebiete der Toxikologie wissen, zweitens darauf, daß 
die blutbildenden Stätten beim Neugeborenen noch in sehr unvoll- 
kommener Weise ausgebildet sind, und bis nach Beendigung der Puber- 
tät neue Markräume zur Entwicklung gelangen, wie dies oben (S. 98) 


wurde. 

Es können daher andmische Zustände eintreten, wenn die Ent- 

wicklung des blutbildenden Markes mit dem Wachstum des ganzen 
‚Körpers nicht gleichen Schritt hält, und dieses Mißverhältnis dürfte 
sehr häufig der tiefere Grund für das Auftreten von Anämien sein, die 
man in Perioden schnellen Wachstums der Kinder beobachtet und daher 
geradezu als Wachstumsandmien (Fürst) bezeichnet hat. Diese 
pflegen sich bei entsprechender allgemeiner Pflege der Kinder 
ohne besondere Therapie von selbst wieder auszugleichen, jedenfalls 
dadurch, daß die Mark- und Blutzellenbildung allmählich dem Wachs- 
der übrigen Organe adäquat wird. 
Wie schon erwähnt, steht die Entwicklung des Herzens und 
des ganzen Blutgefäßsystems im engsten Zusammenhange mit der 
Blatmenge, und wir haben nach den Untersuchungen von Virchow 
Grund, anzımehmen, daß auch eine mangelhalfte Entwicklung des 
Bintes häufig schon im fötalen Leben angelegt oder in der ersten Lebens- 
zeit erworben ist. 

Von wirklich kongenitalen Anämien, d. h. Verschlechterungen 
der Blutmischung, welche bereits im fütalen Leben erworben sind, ist 
wenig Sicheres bekannt. Hutschison rechnet hierher die Anämien bei 
Cretiniemus und Infantilismus, doch scheint mir dies nicht statthaft, 
da sieh diese Krankheitszustände erst mehr oder minder lange Zeit 
nach. der Geburt entwickeln, und da sich die Anämien hierbei zum Teil 
aus der mangelhaften Entwicklung des Skeletts umd Knochenmarkes 
unschwer erklären lassen, so daß es sich in jedem Falle um erworbene 
Anämien handelt, Nicht anders verhält es sich mit den Anämien des 
ersten und zweiten Lebensjahres, welche Hutschison als Beispiele für 
kongenitale Anämie anführt- Die Bedingungen für die Entstehung 
von Anamien bei Kindern in den ersten Lebensjahren, zumal bei künst- 
licher Ernährung und beim Fehlen von Obduktionsergebnissen (Frage 
ob Tuberkulose oder Syphilis asw. auszuschließen), sind allzu mannig- 
faltig, als daß man Anämien in dieser Zeit, d.IL 1—2 Jahre nach der 
Geburt, ohne weiteres als „kongenitale* ansprechen dürfte 

Soviel ich sehe, bestehen keine sicheren Beobachtungen über an- 
geborene Anämien, die gleich nach der Geburt konstatiert wären, nur 
das Anftreten von Leukämie im Fötalleben scheint sicher zu sein (8. 1L), 
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‚Ex ist leicht verständlich, daß im Kindesalter konsumierende Krank- 
heiten, infektiöse Prozesse, Darmkatarrhe usw. bei längerer Dauer eine 
doppelte Schädigung für das Blut bilden, da einerseits die Blutzellen 
direkt angegriffen werden, andererseits die Entwicklung des Gefäßsystems 
und der biutbildenden Apparate leidet, und dasselbe tritt ein, wenn 
durch ungenügende oder schlecht: verdanliche Ernährung, durch Eisen- 
mangel in der Nahrung, besonders aber auch durch mangelhafte Be- 
wegung in frischer Luft die normalen Reize für die Ausbildung dieser 
lebenswichtigen Organe in Fortfall kommen. 

Hieraus ergibt sich, daß Anämien im frühen Kindesalter weit 
schwerere Krankheitssymptome darstellen, als nach vollendeter 
Ausbildung des Gefäß- und Blutsystems im erwachsenen Alter, und es 
ist eine häufig zu beobachtende Tatsache, daß lange dauernde 
Anämien im Kindesalter, mögen sie entstanden sein auf noch 
so verschiedener Basis, niemals völlig wieder ausgeglichen 
werden. Diese Anämien können verdeckt werden und in gesunden 
Zeiten wenig in die Erscheinung treten, aber gerade diese Individuen 
sind es, welche das Hauptkontingent zur Gruppe der oben geschilderten 
„scheinbaren Anämien“ stellen, bei denen die anatomischen Ver- 
änderungen der Hypoplasia eordis mit Verringerung der Gesamt- 
blutmenge das eigentliche Wesen der Blutveränderung darstellen 

Im späteren Kindesalter, wenn die geistige Tätigkeit stärker 
in Anspruch genommen wird, wenn durch vielstündiges Sitzen in oft 
schlecht ventilierten Schulrfumen der Körper zu einer unnatürlichen 
Untätigkeit gezwungen wird, bildet sich bekanntlich ebenfalls sehr 
häufig die sog. „Schulanämie*“ aus, die durch nervös Überreizung, 
Appetitmangel und ungenügende Bewegung sehr wohl zu erklären Ist, 
während andererseits v. Starck diese Anämie als Folge eines chroni- 
schen Darmkatarrııs auffaßt, den Schulkinder durch mangelhafte De- 
fükation bekommen, denn dieser Autor konnte bei derartigen Anä- 
mischen auffällig hohen Indikangehalt und häufig auch Urobilin im Urin 
‚konstatieren. 


Das Blutbild bei den Anämien des Kindesalters zeigt die schon 
im physiologischen Abschnitte erwähnten Eigentümlichkeiten im Ver- 
halten der Leukoeyten, die erstens bei Kindern schon physiologisch ver- 
mehrt sind, und besonders eine prozentische Vermehrung der Lympho- 
cyten zeigen, die auch bei den meisten Anämien deutlich hervortritt. 

Diese Lymphoeytosen des Kindesalters dürften wohl am wahr- 
scheinlichsten darauf zurückzuführen sein, daß Schwellungen des Iym- 
phatischen Apparates bei Kindern ungemein häufig schon bei leichtesten 
katarrhalischen Erkrankungen auftreten, so daß «s zu vermahrter Ans- 
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schwernmung dieser Zellen in das Blut unter den mannigfachsten Be- 
kommt. 

Aus dem Marke gelangen bei den Leukocytosen der Kinder viel 

häufiger unreife Leukocyten in das Blut als bei Erwachsenen, und 


Mit Recht betonen Fischl, Geißler und Japha, daß es keinen durch 
die Leukocytenformen charakteristischen Blutbefund für die verschie- 
denen Anämien des Kindesalters gibt, und anch die Vi 

an den roten Zellen sind ebenso verschiedenartig, wie bei den Anämien 
Erwachsener. £ 

Auffällig ist in manchen Fällen schwerer Anämie das massenhafte 
Vorkommen kernhaltiger roter Zellen in allen Stadien der Kern- 
umwandlung, wie man dies bei Erwachsenen sehr selten sieht- Diese 
Erscheinung, sowie das häufige Auftreten von Jugendformen der Mark- 
lenkocyten deuten darauf hin, daß aus dem reich entwickelten und sehr 
saftreichen Marke der kindlichen Röhren-Knochen leichter Ein- 
schwemmungen unfertiger Zellen in die Blutbahn erfolgen, als 
aus dem konsolidierten Marke der Erwachsenen. 

Das Auftreten von Milzschwellungen bei Anämien der Kinder 
ist so häufig, daß nach Geißlers und Taphas Angaben kein Grund 
besteht, aus dieser Komplikation besondere Abarten kindlicher Anämien 
zu konstruieren. 


Allgemeine Therapie der symptomatischen Anämien. 


Folgende Grundsätze lassen sich für die Behandlung der sympto- 
matischen Anämien, wie sie sich infolge der verschiedenen besprochenen 
Schädlichkeiten entwickeln, aufstellen: | 

1. Das Hanptprinzip muß naturgemäß darin liegen, die anämi+ | 
sierende Ursache zu beseitigen, und es dürfte nicht übertrieben 
sein, wenn man den Satz aufstellt, daß drei Viertel aller dieser Anü- 
wien ganz von selbst schwinden, wenn diese erste und wichtigste Be- 
dingung erfüllt ist, 

Schon hieraus ergibt sich die Wichtigkeit der Kenntnis aller im 

besprochenen anämisierenden Prinzipien, Auf die 
Frage nach der Art und. Weise, wie der indieatio causalis zu genügen 
ist, kann bei der außerordentlichen Verbreitung der Anämien nicht 
eingegangen werden; für die besonders wichtige Therapie der auf toxischer 
Basis entstandenen Anämien verweise ich anf das nächste Kapitel, 

2. Der Aufenthalt in gut gelfifteten und sonnenbeschie- 
nenen Zimmern ist gerade für diese Kranken von größter Wichtig- 
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keit. Einrichtungen, welche ermöglichen, die Kranken, speziell des 
jugendlichen Alters, im Bette ins Freie zu bringen, erweisen sich be- 
sonders nützlich. 

Für die zahllosen Anämischen, die ihre Lebenszeit vorzugsweise 
in geschlossenen Räumen verbringen, ist der Aufenthalt im Freien, 
auf dem Lande, an der See, im Waldklima, im Mittelgebirge, auch 
eine Reise auf hoher See von größtem Nutzen und oft ohne weitere 
Medikation für die Heilung ausreichend. 

Welcher klimatische Ort im speziellen zu wählen ist, läßt sich 
nur nach der Beschaffenheit des Allgemeinbefindens, des Nervensystems, 
des Zirkulationssystems und nach der Natur des die Anämie bedingenden 
Grundleidens bestimmen. Ein speziell für Anämische zu bevorzugendes 
Klima gibt es nicht, denn ob das Höhenklima, auf dessen Wirkungs- 
weise gegenüber dem Rlute wir im Kapitel „Respirationsapparat“ des 
Näheren eingehen werden, in höherem Grade als andere klimatische 
Kurmittel auf die Regeneration des Blutes einzuwirken vermag. ist 
m. E. bisher nicht bewiesen. 

Mit größter Wahrscheinlichkeit ist jede Anregung des Stoffwech- 
sels durch reichliche Bewegung im Freien, Sportübungen, Bergsteigen usw. 
von günstigem Einflusse auf die Blutbildung, da letztere, wie wir oben 
sahen, in erster Linie von dem Sauerstoffbedürfnis beherrscht wird, 
mithin bei gesteigerten Muskelanstrengungen auch mit gesteigerter 
Zellbildung reagieren wird, zumal die günstige Einwirkung dieser Leibes- 
übungen in der freien Natur den Appetit anregt, die Nahrungsauf- 
nahme steigert und auch die Resorption und Assimilation der Nahrungs- 
stoffe begünstigt. 

3. Die Ernährung ist ebenfalls in vielen Fällen ohne sonstige 
eigentliche Therapie imstande, vollständiges Schwinden der anämischen 
Erscheinungen zu bewirken. 

Dies ist der Fall in der Rekonvaleszenz aller schweren, fieberhaften 
und langdauernden Krankheiten, bei denen durch Unterernährung einer- 
seits und durch toxische Blutzerstörungen andererseits Veränderungen 
der Blutmischung hervorgerufen worden sind, wie oben gezeigt wurde. 

Nach derartigen Krankheiten, z. B. Abdominaltyphus, Pneumonie, 
nach septischen Prozessen usw. bildet sich die Anämie, nachdem der 
Krankheitsprozeß abgelaufen ist, lediglich durch diätetische Behand- 
lung ohne alle Medikamente meist ganz spontan zurück, und man kann, 
wie mich häufige eigene Beobachtungen gelehrt haben, bei solchen 
Rekonvaleszenten ein ganz paralleles Ansteigen des spez. Gewichtes des 
Blutes, also des Eiweiß- und Hb-Gehaltes mit dem Ansteigen des 
Körpergewichtes beobachten. 

Dasselbe Verhalten trifft man in den zahlreichen Fällen, wo ent- 


264 XII. Kapitel. 


weder aus Not oder sonstigen äußeren Ursachen längere Zeit eine 
ungenügende Ernährung stattgefunden hat, oder wo in Rücksicht auf 
Erkrankungen des Magens und Darmes eine unzureichende Nahrungs- 
zufuhr therapeutisch in Anwendung gekommen ist. 

Die Diät selbst muß, sobald das anämisierende Grundleiden es 
gestattet, eine gemischte sein, d. h. man darf nicht einseitig durch 
gesteigerte Zufuhr von eiweißhaltigen Stoffen die Verluste im Blute 
ersetzen wollen, sondern mit Recht wird seit Alters den Bestandteilen 
der grünen Pflanzen, den Säuren, Salzen und auch dem darin ent- 
haltenen Eisen ein besonders günstiger Einfluß auf anämische Prozesse 
zugeschrieben, ja bei gewissen anämisch-kachektischen Zuständen, wie 
dem Skorbut, gelten manche Pflanzensäuren, z. B. Zitronensäure, als 
direkte Heilmittel. 

Dem in der Nahrung enthaltenen organischen Eisen kommt be- 
sonders bei den Anämien des jugendlichen Alters eine große Bedeutung 
zu, und ich lasse daher die nachfolgende Tabelle des neuesten Werkes 
von v. Bunge hier folgen, welche den Eisengehalt der verschiedensten 
Nährstoffe anzeigt. 

100g Trockensubstanz enthalten (nach von Bunge) Milligramm 
Eisen: 











Zucker... . 0 Heidelbeeren . 20.2000 % 5,7 
Blutserum sishe a, NO RBFEEER. en ah en 64 
Weißes vom Hühnerei . . .. Spur EIbsEn oo ann 626,6 
Honig nennen. 12 Kirschen, schwarze. ohne Stein . . . 7,2 
Bei oo 1020 Bohnen, weiße 2: 
Gerstengraupen . . 1A—L5 Karotten 2 2 2 onen 
Weizenmehl, gebentelt Pr 16 Weizenkleie. . ... 222.200. 
Birnen r FR rn . [7 - 3,0 Erdbeeren a pl 


HÄNDEN a. 5 Alpine ua ara 
Mandeln, braune Häute. . » 
Kirschen, rote, ohne Stein 
Haselnüsse, braune Häute . . . 





Hundmch. .. nueeen 






Äpfel 3 naaca vun 
Feigen. acc | Löwenzahn-Blätter . . . - - e 
Himbeeren Kohl, äußere seune Blätter 
seschälte Haselntme . Rindfleisch . 
Gem Spargel. . 










Kohl, innere ee Blätter ® 


Eidotter 
Roggen Spinat 
jälte Mandeln... 2...» . 4,9 | Schweineblut 








Hämatogen . 


Veen re ae 
‚6lHämoglehin. 2 2.2.20 - 








Am auffälliesten ist in dieser Tabelle die Eisenarmut der 
Milch, und wir haben schun auf 46 gesehen, wie sich der auffällige 
Widerspruch gegenüber der Tatsache, daß der Säugling lediglich durch 
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Milch seinen Körper aufbaut, nach den Untersuchungen Bunges durch 
das im Neugeborenen aufgespeicherte Reserveeisen erklärt. 

Ferner ist der geringe Eisengchalt der Cerealien bemerkens- 
wert, sobald diese ihrer Cellulose beraubt sind, die als „Kleie“ ausge- 

und mit dem feinen Weizenmehl nicht mitgebacken wird. 
Es ist also ein graues Roggenbrot mit Kleie bei weitem eisenreicher, 
als ein feines Weizenmehlbrot, ein Punkt, der z. B. für die Ernährung 
von Kindern berücksichtigt werden muß. 

Wichtig ist ferner der relativ hohe Fe-Gehalt der Kartoffeln, 
Erbsen, Bohnen und Linsen gegenüber dem eiscnarmen Reis und 
Graupen, und ebenso der Eisenreichtum der grünen Kohlblätter und 
des Spinates gegenüber den gelben Kohlblättern. 

Bei ‚der Auswahl der Nahrungsmittel für Anämische werden wir 
unter Berücksichtigung dieser Eisentabelle und des eigentlichen Nähr- 
wertes aller dieser Stoffe am zweckmäßigsten so verfahren, daß wir zu 
einer reichlichen Milchdiät, die für alle Rekonvaleszenten Eiweiß, 
Zucker und Fett in der leichtest resorbierbaren Form enthält, solche 
‚Stofle zusetzen, die leicht verdauliche Pilanzenstoffe und organische 
Eisenverbindungen enthalten, also der Einseitigkeit der Milchkost ent- 
gegenwirken. 

Hierzu empfehlen sich für die erste Periode nach überstandenen 
schweren Krankheiten: Kartoffelpüree, Karottenpüree, Spinat, Spargel, 
Eigelb, geschabtes rohes Rindfleisch, roher Schinken und Roastbeaf, 
dazu Weißbrot und als Getränke außer der Milch Zitronenlimonade 
und leichter Rotwein. 

Später geht man zu den schwerer verdanlichen Mitteln, wie Roggen- 
brot, Erbsen, Bohnen, Linsen und frischem Obst, über. 

4. Medikamentöse Therapie. Für alle Formen von Blutarmut, 
au ihrer Spitze für die Chlorose, gelten seit langem Risenpräparate 
als spezifische Heilmittel. Über die Wirkungsweise des Eisens 
existiert eine sehr umfangreiche Literatur, von der hier im wesentlichen 
mır die neueren Untersuchungsergebnisse berücksichtigt werden sollen. 

Nachdem noch bis vor kurzem die Frage viel umstritten war, ob 
medikamentöses Fe iberhaupt im Organismus zur Resorption gelange, 
ist durch die Untersuchungen von Quineke und Hochhans die Re- 
sorption durch direkten Nachweis des Eisens in den verschiedenen 
Wegen des Verlanungskanals nachgewiesen worden. Diese Autoren 
fanden, daß das Eisen im Duodenum als Albuminat in den Grenzsaum der 
Epithelzellen, von hier in den zentralen Zottenteil und in die Mesenterial- 
drüsen dringt, während im Coecum und Dickdarm die Einwanderung des 
Fe in die Sabmucosa durch Leukoeyten besorgt wird. Zu ähnlichen 
Resultaten gelangten Maccallum, Gaule, Swirski n.a. 
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Wenn somit an der Tatsache, daß therapeutische Eisengaben zur 
Resorption kommen, nicht gezweifelt werden kann, so ergaben in Über- 
einstimmung hiermit Fütterungsversuche von Kunkel und Cloetta, 
daß bei Tieren mit eisenarmer Kost durch Darreichung verschiedener 
Eisenpräparate der Fe-Gehalt im Binte und den Organen gesteigert 
werden kann. 

A. Hofmann wies nach, daß bei künstlich anämisierten Tieren 
im Knochenmark eine schnellere Regeneration der Zellen eintrat, wenn 
Fe in organischer oder anorganischer Form gegeben wurde, und ebenso 
konnten F. Müller, sowie später Tartakowsky bei künstlich anämi- 
sierien Tieren eine gesteigerte Zellproliferation im Marke nach Fe-Gaben 
dureh mikroskopische Untersuchungen konstatieren. 

Diese Ergebnisse bestätigen lediglich die praktische Erfahrung 
über die Nützlichkeit der Fe-'Therapie bei anämischen Zuständen, sie 
geben aber nicht ohne weiteres einen Aufschluß über die Frage, ob 
das Fe wirklich assimiliert und zum Aufbau von Hb verwandt 
wird, oder ob es lediglich als Reizmittel für die blutbildenden 
Organe anzusehen ist. 

Diese letztere Ansicht, daß das Fe nur ein „Reizmittel“ sei, 
ist — soviel ich sehe — zuerst von Harnuck in seinem Lehrbuche 
der Arzneimittellehre (1883) ausgesprochen, wo es heißt, daß das Fe 
auf die blutbildenden Organe wirkt, den Stoffwechsel und die Funk- 
tion derselben begünstigt, gleichzeitig auch auf die Vasomotoren einwirkt. 

Diese Ansicht wird heute von den meisten Klinikern geteilt, und 
sie findet ihre Bestätigung in exakten analytischen Arbeiten von Abder- 
welcher unter v. Bunges Leitung ermittelte, daß anorgani- 
e, zu eisenarmer Nahrung zugesetzt, eine Zunahme des Hb, 
besonders aber des Körpergewichtes bewirkt, während organisches 
Fe (Hämoglobin oder Hamstin) bei eisenarmer Nahrung wohl das Hb 
steigert, aber keinen Einfluß auf das Körpergewicht ausübt, Anorga- 
nisches Eisen, zu einer Normalnahrung zugesetzt, steigerte sowohl das 
Körpergewicht wie auch den Hb-Gehalt, während organisches Eisen bei 
sonst reichlich eisenhaltiger Nahrung gu keinen Einftuß hatte, 

Hieraus ergibt sich zunächst ein wichtiger Unterschied zwischen 
den organischen und anorganischen Fe-Präparaten, da erstere nur bei 
eisenarmer Nahrung wirksam sind, und mit Recht weist Abderhalden 
darauf hin, daß es unrichtig ist, die teuern organischen Fe-Präparate 
aus der Apotheke zu holen, während doch mit Leichtigkeit genügend 
organisches Eisen mit der Nahrung zu verabfolgen ist. 

Während das organische Fe nach Abderhalden wirklich zur 
Assimilation gelangt, ist dies beim anorganischen Fe nicht der Full. 
Dieses dient lediglich als Reizmittel, es steigert die Zellbildung nnd 
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lamit den Hb-Gehalt im Marke und Blute, es steigert ferner das Körper- 
gewicht und wirkt um so kräftiger, je mehr organisches Eisen schon 
in der Nahrung vorhanden ist, zu der die anorganischen Fe-Gaben hinzu- 
gefügt werden. 

Gewiß ist hiermit noch nicht das letzte Wort in der Frage nach 
der therapeutischen Wirkung des Fe gesprochen. F. Müller nimmt 

„ eine direkte formative Reizwirkung des Fe auf das Knochenmark mit 
‚gesteigerter Zellproliferation an, und Aporti schließt aus Hämoglobino- 
meteruntersuchungen an Hunden, daß durch Fe die HVb-Bildung und 
durch Arsen die Zellbildung gesteigert werde. Jedenfalls stehen die 
vorher erwähnten Untersuchungen so sehr in Übereinstimmung mit den 
Erfahrungen am Krankenbette, daß man an der bisherigen Anschauung, 
wonach das Fe ein Reizmittel für die blutbildenden Organe ist, fest- 
halten muß. 

Diese Wirkung des Fe äußert sich nun unzweifelhaft am stärksten 
bei jugendlichen Individuen, ebenso wie Fe-Mangel in der Nahrung 
in diesem Alter evident anämisierend wirkt, im erwachsenen Alter 
ist die Wirksamkeit des Fe oft sehr gering, und es genügt hier, wie 
wir sahen, für einfache symptomatische Anämien eine zweckmäßig aus- 
gewählte eisenhaltige Nahrung, um das entstandene Defizit zu decken. 

Von den Eisenprüparaten selbst sind noch heute die älteren 
Mittel die zweckmäßigsten: das Ferrum carbonieum, ferrum sulfuricum, 
ferrum oxydatum, ferrum eitrieum, ferrum saccharatum, ferrum reduc- 
tum usw.; ferner die Tinctura ferri chlorati aetherea, tinetura ferri com- 
pösita (Marke Helfenberg), ähnlich der tinctura ferri (Athienstädt) 
mit Weingeist und aromatischen Tinkturen, der Liquor ferri sesqui- 
ehloreti, liquor ferri phosphorici, liquor ferri sulphuriei, ferner der 
Sirmpus ferri jodati, sirupus ferri phosphoriei und hypophosphoriei, das 
Extractum ferri pomatum, das Serum lactis ferruginosum, die Pillulae 
‚Blaudii, pillulae aloeticae ferratae u. v.a. 

Von den organischen Eisenalbuminaten sind zu erwähnen das 
‚Ferratin (Schmiedeberg), das Ferrum albuminatum siecum, die ver- 
schiedenen Liquores ferri albuminati, der Sirupus ferri albuminati, das 
‚Ferrum peptonatum siceum, das Carniferrin, die Eisensomatose, das Eisen- 
tropon u.a. Besonders zahlreich sind in der letzten Zeit Blntpräpa- 
rate komponiert und in den Handel gebracht worden, die, mit reklame- 
haften Anpreisungen versehen, eine weite Verbreitung im Publikum 
‚gefunden haben, obwohl ihre Bedeutung durchaus nicht im Verhältnis 
zu ihren hohen Preisen steht, Ich nenne hiervon das Hümatogen, 
Hämalbumin, Hämol und Sanguinal und verweise für die Bewertung 
dieser Stoffe erstens auf die experimentellen Untersuchungen von 
Abderhalden und zweitens meine eigenen Beobachtungen Über die 
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Bildung plasmotroper Stoffe bei der Einnahme dieser Mittel (s. Ka- 
pitel XII). 

Diese neneren Blutpräparate stellen lediglich die moderne Fassung 
einer sehr alten und weltverbreiteten Therapie, nämlich des „Blut- 
trinkens* dar, welches bis zum heutigen Tage gegen Blutarmut in 
den verschiedensten Ländern anf Schlachthöfen Aumecit BEER 
daß das lebenswarme hervorquellende Blut des abgestochenen Tieres 
aufgefangen und getrunken wird. Dieser ekelhaften Prozedur gegen- 
über stellen allerdings die erwähnten Präparate einen erheblichen Fort- 
schritt dar, indes kann man dieselbe Wirkung des Bluteisens haben, 
wenn man in viel appetitlicherer, nahrhafterer und vor allem billigerer 
Weise das Blut in Form schmackhaiter „Blutwürste“ genießt, wie 
von Rosenstein und v. Bunge sehr richtig ausgeführt wird. 

Von Mariani wird nenerdings empfohlen, Blutinfusionen in das 
Rektum vorzunehmen, und zwar defibriniertes frisches Hammelbhit zu 
2—300 cem, wonach er schnelle Resorption und Besserung gesehen hat. 

Ich selbst habe verschiedentlich frisches menschliches Blut, 
welches durch Aderlaß gewonnen war, bei schwer Anümischen rektal 
infandiert, indes ohne besonders günstige Wirkung, doch ist so viel mit 
Sicherheit anzunehmen, daß die roten Blutzellen imstande sind, die 
Darmwand zu passieren und somit in die Blutbahn zu gelangen. 

Auch subkutan hat man Ferrum eitricum (oder Ferr. pyrophos- 
phorie. eum Ammonio eitrieo) zu 0,2 injiziert, und Jolasse empfiehlt 
0,1— 0,6 desselben Mittels mit Stärke als Klistier dreimal täglich zu 

in. 

Die zahlreichen Eisenquellen, welche wir in Deutschland und 
in den benachbarten Ländern besitzen, enthalten das Eisen der Mehr- 
zahl nach als Oxydul an Kohlensäure gebunden und eignen sich daher 
wohl zum Trinken an Ort und Stelle, nicht aber zum Versand, da 
die Koblensänre leicht entweicht und das Eisen dann ausfällt, Einige 
wenige Quellen enthalten schwefelsaures and noch weniger Quellen 
‚Chloreisen. 

Die bekanntesten deutschen Eisenbäder sind Pyrmont im Fürstentum 
Waldeck, Langenschwalbach am Taunus, Bocklet (in der Nähe von 
Kissingen), Charlottenbrunn, Ondowa und Flinsberg in Schlesien, 
Driburg im Teutoburger Walde, Elster in Sachsen, Franzensbad 
in Böhmen, Kohlgrub in Bayern, 900 m über dem Meere, Muskan 
in der Lausitz, Liebenstein in Meiningen, Freienwalde a O, in 
der Mark, Polzin in Pommern, Reinerz, 500 m hoch in der Graf- 
schaft Glatz, Steben in Oberfranken. 

Von ausländischen Bisenquellen sind besonders zu nennen: Farn- 
bühl bei Lazern, St. Moritz im Oberengadin, 1700 ım über dem 
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Meere, und Val Sinestra im Unterengadin, ferner Haarlem in Holland, 
Szliäcz in Ungarn, Spa in Belgien. 

Die Wirkung aller dieser Eisenquellen besteht sicher nicht bloß 
in ihrem Gehalte an Fe, sondern daneben in der Anregung des Stoff- 
wechsels durch Klimawechse] und steten Aufenthalt in frischer Luft, 
so daß man tatsächlich manche schwer Anämische in diesen Kurorten 
zur Genesung kommen sieht, die in der Familie wenig Besserung trotz 
aller angewandter Eisenmittel zeigten. 

Außer dem Eisen übt das Arsen einen direkten Einfluß auf die 
Blutbildung aus und erweist sich besonders bei den Anämien der 
Erwachsenen dann als wirksam, wenn das Eisen versagt. Die Wir- 
kungsweise des Arsens auf das Blut ist wesentlich nach der toxischen 
Richtung hin erforscht worden; über seine therapeutische Wirkung 
geht aus Untersuchungen von Bettmann hervor, daß bei Tieren un- 
mittelbar nach As-Injektion die Zahl der roten Blutzellen 
steigt, trotzdem der Blutdruck absinkt und das Blut mithin verdünnt 
wird. Bettmann hält für wahrscheinlich, daß diese Erscheinung durch 
eine vermehrte Einschwemmung von Erythrocyten aus den Reservoirs 
des Markes zu erklären ist. 

Da die Arsentherapie gerade bei den perniciösen Formen der Anämie 
ihre auffälligsten Erfolge zeitigt, so wird sie im nächsten Kapitel aus- 
führlich abgehandelt werden. 

Von sonstigen Medikamenten kommt lediglich noch das Chinin 
und da, wo konstitutionelle Syphilis mitspielt, das Jod in Betracht, 
während andere Mittel, wie Phosphor, Mangan, auch Organpräparate, z.B. 
Knochenmark, Thymus usw., keinerlei Bedeutung beanspruchen können. 
Massage, Bäder, Abreibungen und (symnastik sind zur Be- 
lerung der Zirkulation und zur Anregung des Stoffwechsels bei 
anämischen Rekunvaleszenten meist von bester Wirkung. 

5. Eine Prophylaxe gegenüber der Entwicklung von Anämien 
kann im Kindesalter mit bestem Erfolge dadurch geübt werden, daß 
bei der Ernährung, bei der sonstigen körperlichen Pflege und der 
geistigen Erziehung alle die Fehler vermieden werden, welche wir oben 
als anämisierende Faktoren im Kindesalter kennen lernten. Diese Pro- 
phylaxe ist um so wichtiger, als es sich im Kindesalter nicht bloß 
um die Beschaffenheit des Blutes selbst, sondern, was viel 
wichtiger ist, um die Ausbildung des blutbildenden Markes im 
Verein mit dem ganzen blutbewegenden Apparate, dem Herzen 
und den (Gefäßen handelt, deren Zurückbleiben durch Schäden in 
der Jugend niemals wieder ausgeglichen werden. 
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XI. Kapitel. 


Die progressive perniciöse Anämie, 


Die im vorliegenden Kapitel abzuhandelnde Krankheitsform wurde 
im Jahre 1868 von Biermer anatomisch und klinisch zuerst genauer 
präzisiert und damit der Pathologie einverleibt. 

Indes war darum diese Krankheit den älteren Ärzten keineswegs 
unbekannt, und besonders in Leberts „Grundzügen der ärztlichen 
Praxis“, Tübingen 1868, finden sich Beobachtungen über idiopathische 
Anämie mit tüdlichem Ausgang unter der Bezeichnung als „essentielle 
Anämie“ erwähnt, desgleichen in den Werken über spezielle Pathologie 
und Therapie von Schönlein, Canstadt, Wunderlich u. a. 

Schon im Jahre 1843 finden wir einen sicheren Fall von perni- 
ciöser Anämie von Marshall Hall, im Jahre 1852 zwei derartige 
von Barclay beschrieben. In der nächsten Zeit wurden von Lauth 
und sodann von Lebert eine Anzahl derartiger Fälle veröffentlicht, 
welche während der Gravidität entstanden waren und von Lebert als 
„Puerperalchlorose“ bezeichnet wurden. Eine kurze, aber sehr 
treffende Schilderung gab sodann im Jahre 1855 von dieser Krankheit 
Addison bei Gelegenheit der Besprechung der Bronzekrankheit, spätere 
Beobachtungen rühren von Wilks, Zenker, Chalot, Trousseau, 
Cazenave, ferner von Grohe, Perroud und wiederum von Lebert her. 

Der Ruhm aber, das ganze eigenartige klinische Bild dieser Er- 
krankungen in vollem Umfange und mit größter Schärfe erfaßt und 
der ärztlichen Welt bekannt gegeben zu haben, gebührt Biermer, 
welcher in kurzer Form im Jahre 1868 auf dem Naturforscher-Kongreß 
zu Dresden, ausführlicher aber im Jahre 1871 in der ärztlichen Gesell- 
schaft des Kantons Zürich seine Beobachtungen über 15 derartige Fälle 
vortrug. In diesem hochbedeutsamen Vortrage schilderte Biermer mit 
größter Klarheit das klinische Bild derartiger Anämien so erschöpfend, 
daß die Symptomatologie derselben bis heute in den großen Zügen 


kaum nennenswert bereichert worden ist. 
Gruwitz, Klinische Pathologie des Blutes. 3. Aufl. 18 
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Von Lebert ist diese Krankheit als „essentielle Anämie“, von 
Addison als „idiopathische Anämie“, von Pepper als „Anaema- 
tosis“, von Quincke als „perniciüse Anämie“, von Lepine als 
„progressive Anämie“ und neuerdings von vielen als „schwere 
primäre Anämie“ bezeichnet worden. 

Der von Biermer eingeführte Krankheitsbegriff der „progressiven 
perniciösen Anämie“ verdient auch heute noch beibehalten zu 
werden, obwohl es richtiger wäre, von progressiver „maligner“ Anämie 
zu sprechen, da nicht alle Fälle wirklich perniciös verlaufen. In kürzerer 
Weise kann man die Krankheitsform ihrem Entdecker zu Ehren als 
„Biermersche Anämie“ bezeichnen. 

Diese Form der Blutarmut nun zeitigte, nachdem die Aufmerk- 
samkeit durch Biermer auf dieselbe gelenkt war, eine ganz gewaltige 
Literatur, welche besonders in bezug auf die anatomischen Verände- 
rungen am Herzmuskel und Knochenmark zu interessanten Resultaten 
führte, und auf die Physiologie und Pathologie der Blutbildung manches 
Licht geworfen hat. 

Erwähnenswert sind zunächst aus der älteren Literatur be- 
sonders die anatomischen Untersuchungen von Ponfick „über das 
Fettherz“, von Pepper, Scheby- Buch, Bradbury, Cohnheim, 
Osler und Gardner, E. Neumann. Litten und Orth, P. Grawitz 
über die Veränderungen des Knochenmarkes bei der progressiven per- 
nieiösen Anämie. 

DieSymptomatologie ist im großen und ganzen später verhältnis- 
mäßig wenig ausgebaut worden, eine Reihe klinisch wichtiger Tat- 
sachen verdanken wir aus der ersten Zeit nach dem Bekanntwerden 
der Arbeit Biermers zunächst Immermann, Gusserow, Manz, Pye- 
Smith, Quincke, Lepine, H. Müller und besonders Eichhorst, 
welcher im Jahre 1878 die ganze bisherige Kasuistik zusammenfassend 
bearbeitete und auf Grund einer großen Zahl von eigenen Beobachtungen 
eine anatomisch und klinisch erschöpfende Darstellung aller hier in 
Frage kommenden Verhältnisse gab. Besonders wertvoll ist die hier 
gegebene ausführliche Zusammenstellung der gesamten älteren Literatur, 
auf welche für spezielle Studien hiermit verwiesen wird. 











Definition des Krankheitsbegriffes. 


Schon in der ersten Zeit nach dem Erscheinen der Biermerschen 
Publikationen traten Meinungsverschiedenheiten über die Begrenzung 
des hier vorliegenden Krankheitsbildes auf. welche besonders aus 
der Beobachtung heraus entstanden, daß manche unserer bestgekannten 
Krankheiten einen ganz ähnlichen Zustand von Anämie hervorzurufen 
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vermögen, wie ihn die Biermersche Beschreibung bietet. Schon bald 
nach dem Bekanntwerden derselben wurde von Immermann eine große 
Zahl von okkasionellen Momenten aufgeführt, welche den Ausbruch 
einer progressiven perniciösen Anämie begünstigen könnten, und es ist 
nach meiner Auffassung ein besonderes Verdienst von Eichhorst, 
zuerst darauf hingewiesen zu haben, daß zum Begriffe der pro- 
gressiven perniciösen Anämie das Fehlen primärer Organ- 
erkrankungen zu fordern sei, wenn auch in der Biermerschen De- 
finition dieses Postulat nicht mit voller Schärfe hervortrat. 

Im weiteren Verlaufe hat sich fast jeder Autor, der über diese 
Krankheit geschrieben, seine eigene Einteilung gebildet, in welcher 
bald mehr eine strenge Trennung der ätiologisch dunkeln, sog. essen- 
tiellen oder idiopathischen schweren Anämien von den symptomatischen 
vertreten wird, bald die ganze Schar der schweren anämischen Zustände 
in eine Gruppe zusammengefaßt wird, und für diese letztere Einteilung 
schien besonders die hochwichtige Entdeckung zu sprechen, welche man 
bei der pernieiösen Anämie der Gotthardtunnel-Arbeiter machte, 
indem man die parasitäre Ätiologie dieser Anämien in dem Schmarotzer- 
tum der Anchylostomen bei diesen Kranken erkannte. Gerade diese 
Tunnel- und in späteren Beobachtungen Ziegeleiarbeiter zeigten den 
ausgesprochenen Symptomenkomplex der pernieiösen Anämie, und der 
ätiologische Zusammenhang wurde in evidenter Weise durch den Heil- 
erfolg nach der Abtreibung der Darmparasiten erwiesen. 

In präziser Weise hat Birch-Hirschfeld die Zusammen- 
fassung aller schweren anämischen Zustände, gleichgültig welchen 
ätiologischen Ursprunges, unter Hervorhebung gewisser gemeinsamer 
pathologischer und anatomischer Merkmale in einem Referat gelegent- 
lich des XI. Kongresses für innere Medizin (1892) vertreten. Birch- 
Hirschfeld faßte unter diesem Begriffe — im Gegensatze zu leichten 
sekundären Anämien — alle Zustände zusammen, welche mit 
Degeneration und Verminderung der roten Blutkörperchen, 
mit daraus hervorgehendem Eiweißzerfall und Fettdegeneration 
verschiedener Organe, namentlich des Herzens einhergehen, wobei 
wahrscheinlich ein erhöhter Zerfall von roten Blutkörperchen 
bei ungenügender Regeneration das Hauptmoment bildet. Er faßte 
deshalb alle Anämien zusammen, welche durch wiederholte Hämor- 
rhagien, Störungen des Magendarmkanals, Darmparasiten, 
Schwangerschaft und Puerperium, infektiöse Prozesse, Syphilis, 
Malaria, idiopathische oder kryptogenetische Infektion oder 
Autointoxikation entstanden sind. Nach Birch-Hirschfeld liegt 
keine Veranlassung vor, auf Grund ätiologischer Momente hiervon als 
„wahre“ perniciöse Anämien diejenigen auszusondern, bei denen keine 
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nachweisbaren Ursachen vorhanden sind, da bei diesem negativen 
Kriterium die Diagnose immer erst post mortem zu stellen. ist. 


von denjenigen, welche wir als eigentliche primäre bezeichnen, aus 
folgenden Grlnden geboten: 

Es ist erstens gegen die Birch-Hirschfeldsche Begrilfs- 
bestimmung einzuwenden, daß auch nach dieser die Diagnose zumeist 
erst post mortem zu stellen ist, da ein Blutkörperchenzerfall bei sehr 
vielen krankhaften Prozessen zu beobachten ist, welche mit unserer” 
Krankheit nichts gemein haben, da die Fettdegeneration des Herzens 
immer erst bei der Sektion zu konstatieren ist, und da das dritte 
Kriterum, nämlich der gesteigerte Eiweißzerfall bei schweren Anämien 
nach den neueren Untersuchungsergebnissen keineswegs ein konstantes 
Vorkommnis bei denselben bildet. Wir werden im Gegenteil bei Be- 
sprechung der diagnostischen ‚Schwierigkeiten in derartigen Krankheits- 
fällen sehen, daß sich gewisse schwere sekundäre Anlmien gerade 
durch den. gesteigerten Eiweißzerfall ‚von den eigentlichen primären 
‚Anämien unterscheiden. 

Besonders aber ist zweitens gegen die erwähnte Begriffsbestimmung 

geltend ru machen, daß dabei die verschiedenartigsten Krank- 
heitszustände zusammengeworfen werden, welche ihrem ganzen | 
Wesen nach untereinander in stärkstem Maße differieren, denn es ist 
ohne weiteres klar, daß eine schwere Anämie infolge eines Magen- 
krebses, eine solche nach dem Überstehen einer septischen Er- 
krankung, nach chronischer Malaria und endlich wiederum eine 
andere infolge der Ansiedelung von Dochmien im Darme eine voll- 
ständig andere Bedentung haben. 
/ Tech halte daher den von Birch-Hirschfeld und von anderen 
vertretenen Standpunkt, alle schweren Anämien, gleichgültig 
welchen Ursprunges, zusammenzufassen und von dem Gesichts- 
punkte des einzigen gemeinsamen Symptoms, nämlich der Blut- 
alteration, zu betrachten, lediglich für theoretisch berechtigt, 
aber nicht für praktisch nützlich. 

Betrachtet man die Verhliltnisse vom praktisch-klinischen Stand- 
punkte, so wird man in jedem einzelnen Krankheitsfalle, bei dem uns 
eine schwere Blutarmut entgegentritt, mit allen Hilfsmitteln der 
Diagnostik ergründen müssen, ob bei dieser Anämie ein in den tieferen 
Organen sitzendes Kareinom, eine chronische Eiterung oder ein anderes 
in wohlbekannter Weise schädigendes Moment vorhanden ist, denn die 
Prognose und Therapie basiert anf der Erkennung des Grund- 
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leidens, und wie wir sehen werden, ist es ganz aussichtslos, 
schwere Anämien, mögen sie entstanden sein auf dieser oder 
jener Basis, lediglich durch solche Mittel zu heilen, welche 
auf die Blutbildung Einfluß haben, sondern die Therapie 
muß in jedem einzelnen Falle mit der Beseitigung des Grund- 
leidens beginnen, und erst hinterher kann man versuchen, 
auf das Blut direkt einzuwirken. 

Ich bin auf Grund des Studiums zahlreicher in der Literatur 
mitgeteilter Fälle der Ansicht, daß gerade die Vernachlässigung dieses 
wichtigen Grundsatzes zu der äußerst ungünstigen Beurteilung des 
Krankheitsverlaufes der pernieiößsen Anämie geführt hat, weil man 
allzusehr die Blutveränderung als solche in den Vorder- 
grund der klinischen Betrachtung gestellt und zu beeinflussen 
gesucht hat. 

Es ist vielmehr bei diesen wie bei allen anderen inneren Er- 
krankungen Pflicht, unter genauester Berücksichtigung der Anamnese 
und des ganzen Krankheitsbefundes, einschließlich des Blutbefundes, 
die Diagnose zu stellen, und nicht umgekehrt aus der mikroskopischen 
und sonstigen physikalisch-chemischen Veränderung des Blutes die 
Diagnose zu konstruieren, da es, wie gesagt, eine „pathognomo- 
nische“ Blutbeschaffenheit bei perniciöser Anämie nicht gibt. 

Der prinzipielle Unterschied der progressiven perniciösen 
Anämie gegenüber anderen schweren Anämien liegt meines Erachtens 
überhaupt nicht in dem Blutbefunde, auch nicht so sehr in der Ver- 
schiedenheit der ätiologischen Momente, sondern wesentlich in dem 
klinischen Verlaufe. Es lassen sich in den einzelnen Fällen von 
progressiver perniciöser Anämie bei sorgfältigem Nachforschen fast immer 
schädigende Momente nachweisen, welche die Entwicklung einer Anämie 
hervorgerufen haben können, das eigentlich Charakteristische 
dieser Krankheit aber ist, daß die Anämie nicht ohne weiteres 
durch regenerative Prozesse in den blutbildenden Organen 
beseitigt wird, selbst wenn das anämisierende Moment ent- 
fernt ist, wie wir es z. B. beischweren Kareinomanämien sehen, wenn 
das Pyloruskareinom exstirpiert ist, oder wenn bei einem Anchylostomum- 
Kranken die Würmer abgetrieben sind, daß vielmehr auch nach 
Beseitigung der Ursache eine fehlerhafte Richtung in der 
Blutbildung bestehen bleibt, die sich in ungenügender Neu- 
bildung krankhafter Zellen, vielleicht auch in dauernd vermehrtem 
Untergange derselben äußert. 

Es handelt sich demnach bei der progressiven perniciösen Anämie 
um eine krankhafte Zelltätigkeit im Gefolge chronisch anä- 
misierender Schädlichkeiten, welche mit derjenigen bei anderen 
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Stoffwechselkrankheiten, wie Diabetes und Fettsucht besonders das 
Gemeinsame hat, daß die Zellbildung mit großer Hartnäckig- 
keit in der fehlerhaften Richtung beharrt. 

Auf Grund dieser Erkenntnis rate ich, wenigstens einstweilen die 
verschiedenen Gruppen von perniciöser Anämie, deren Entstehung nicht 
durch manifeste Organveränderungen, Geschwülste uder Parasiten zu 
erklären ist, gesondert zu betrachten und wegen ihrer mannigfachen 
Eigentümlichkeiten, besonders auch wegen der Therapie, nicht mit allen 
anderen Organerkrankungen zusammen zu behandeln, bei denen sich 
mehr oder minder häufig eine — sit venia verbo — perniciöse Blutbeschaffen- 
heit findet, denn es würden hierbei die heterogensten Krankheiten 
zusammenkommen. Richtig wäre vielmehr nur, aus allen diesen ver- 
schiedenen pathologischen Prozessen diejenigen Schädlichkeiten zu er- 
mitteln, welche als „anämisierende Prinzipien“ anzı 
miteinander zu vergleichen und hieraus Schlüsse auf die Ätiologie der 
Anämien im allgemeinen zu ziehen, im übrigen gehören diese ver- 
schiedenen Krankheiten ebensowenig zueinander wie andere 
Gruppen, denen ein auffälliges Symptom wie etwa Albumi- 
nurie oder Glykosurie gemeinsam ist. 








m Vorkommen und disponierende Schädlichkeiten. 


Die perniciöse Anämie gehört keineswegs zu den sehr seltenen 
Krankheiten, sondern findet sich besonders in großen Städten verhält- 
nismäßig häufig, wie die Statistiken der großen Krankenhäuser, z. B. in 
Berlin, ergeben, aus welchen Lazarus für den Zeitraum von 1887 bis 
1898 274 Krankengeschichten von perniciöser Anämie ermittelt hat, 
welche 2°,,, sämtlicher innerer Erkrankungen ausmachten. Ob in der 
ländlichen Bevölkerung die Krankheit tatsächlich seltener vorkomut, 
läßt sich wegen der Schwierigkeit derartiger Statistikeh nicht be- 
stimmt sagen. 

Seit den Mitteilungen von Biermer, Gusserow und Eichhorst 
ist es bekannt, daß in der Schweiz und anscheinend besonders in der 
Gegend von Zürich diese Krankheitsfälle verhältnismäßig häufig zur 
Beobachtung kommen, während andererseits z. B. von München be- 
richtet wird, daß hier perniciöse Anämien nur äußerst selten auftreten. 
Worauf das zehäufte Vorkommen in der Schweiz beruht, ist noch bis 
heute absolut unklar. 

In bezug auf das Lebensalter, in dem die Krankheit zur Ent- 
wicklung kommt, ist zu bemerken, daß das 3.—4. Dezennium augen- 
scheinlich am stärksten bevorzugt ist, doch kommen vereinzelte Fälle 
nach den Angaben von Monti, Escherich, Thevdor u. a. schon in 
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frühester Jugend vor, und ‘auch in höherem Alter kann sich die Krank- 
heit entwickeln. Ich selbst beobachtete eine. 62jährige Arbeiterfrau 
mit den ausgeprägten Symptomen dieser Krankheit, welche eine der- 
artige Besserung ihres Zustandes erfuhr, daß sie als geheilt entlassen 
werden konnte. 

Von den Geschlechtern ist, wie alle Statistiken lehren, das 
[weibliche Geschlecht unzweifelhaft bei weitem häufiger von der Krank- 
heit befallen. So waren nach Lazarus von den erwähnten 274 Kranken 

ler Berliner städtischen Krankenhäuser 172 weiblichen und 102 männ- 
lichen Geschlechts. 

Erwähnenswert ist, daß die Krankheit in den ärmeren Ständen 
allem Anschein nach häufiger als in den wohlhabenderen auftritt, 
wenn es auch unzweifelhafte Beobachtungen gibt, bei welchen sich 
das typische Krankheitsbild bei Angehörigen der bestsituierten Stände 
entwickelt. 

Über familiäre und sonstige Dispositionen ist wenig Sicheres 
bekannt. Eine Beobachtung von Sinclair und Eshner, wonach mehrere 
Angehörige derselben. Familie an perniciöser Anämie erkrankten, wird 
von manchen Seiten in bezug auf die Diagnose angezweifelt. 

Für die Diagnose und das Verständnis dieser Krankheit ist die 
Erforschung der Entwicklung der Krankheit von größter 
Wichtigkeit, und es muß daher der genauesten Erhebung der-Anam- 
nese in solchen Fällen eine besondere Aufmerksamkeit geschenkt werden. 
Es sei hierbei ausdrücklich hervorgehoben, daß es bei diesen Kranken 
nicht genügt, den allgemeinen Daten über die Vorgeschichte, wie sie 
nach klinischem Gebrauche in bezug auf frühere Erkrankungen, sub- 
jektive Wahrnehmungen usw. festgestellt werden, nachzuforschen, sondern 
es ist unbedingt notwendig, über die tägliche Lebensweise dieser Kranken, 
die Art ihrer Ernährung, ihrer Beschäftigung, Wohnung usw. die ge- 
nauesten Nachforschungen anzustellen. 

Folgende Punkte sind in der Vorgeschichte dieser Krankheit be- 
sonders zu berücksichtigen. Über den Beginn der Krankheit lauten 
fast immer die Angaben übereinstimmend dahin, daß die Entwicklung 
der Blutarmut sich ganz allmählich schleichend und dauernd zunehmend 
gestaltet hat, ohne daß besonders sinnfällige Ursachen bei der Ent- 
stehung mitgewirkt haben. Seltener wird angegeben, daß die Krank- 
beit im Anschlusse an überstandene Krankheiten, z. B. Influenza oder 
'Typhus sich entwickelt hat. Ferner ist von Wichtigkeit das Über- 
stehen von Syphilis, ferner überstandene Schwangerschaften und 
Geburten, sowie allgemeine schwächende Einflüsse, wie z. B. 
langdauernde Laktation. Die Verhältnisse der Ernährung erfordern, 
wie gesagt, die sorgfältigste Beachtung, und man erhält hier, wenn man 
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große Quantitäiten von Nahrungsmitteln, meist schwer verdaulicher Art 
auf einmal genossen, 

Eine häufige Angabe ist ferner, daß die Kranken allmählich voll- 
ständig den Appetit verloren haben, wodurch wiederum die Nab- 
rungsaufnshme sich noch ungünstiger gestaltet hat. Im engen Anschlusse 
hieran lauten die Angaben über die Verdauung dahin, daß in den 
meisten Fällen Störungen irgendwelcher Art schon lange Zeit bestan- 
den haben. Gefühle von Volle im Unterleib, Auftreibung des Leibes, 


besonders solche, bei welchen durch verschiedene überstandene Gravidi- 
täten die Muskulatur der Bauchdecken erschlafft ist, wodurch sich Lage- 
veränderungen und muskuläre Erschlaffungen der Därme entwickelt haben. 

Wiehtig sind auch bei vielen Frauen nicht nur der niederen, son- 
dern meist noch in stärkerem Maße der wohlsitnierten Stände die An- 
gaben über das Verhalten der Stuhlentleerungen, und nicht selten 
bekommt man die Auskunft, daß diese seit Monaten und Jahren nur etwa 
2— mal, manchmal noch seltener in der Woche erfolgen. Bekanntlich 
sind es besonders die Hysterlschen, bei welchen sich diess Unregel- 
mäßigkeiten oft in ganz erstaunlicher Weise ausbilden. 

Bei den Frauen höherer Stände sind es ferner besonders geistige 
Überarbeitungen, welche in übertriebenem Maße und auf Kosten 
einer gesundheitsmäßigen Ernährung des Körpers ausgeführt werden, 
wozu häufig auch noch körperliche Strapazen kommen, wie sie die Be- 
rufsarten verschiedener weiblicher Erwerbszweige heutzutage mit sich: 
bringen. Dazu kommt, daß im harten Kampfe ums Dasein von Frauen 
und Mädchen diese starken körperlichen und geistigen Strapazen meist 
ohne Rücksielt auf das allgemeine Wohlbefinden, z. B. auf bestehende 
Menstruation ausgeführt werden müssen, so daß sich hier für den an 
und für sich empfindlieheren und weniger widerstandsfühigen weiblichen 
Organismus eine ganze Reihe von Schidlichkeiten häuft. 

Einen weiteren wichtigen Punkt in der Anamnese bildet das Be 
stehen chronischer Blutungen, welche besonders aus ehronischen 
Magengeschwüren stammen können und sich daher vornehmlich dann 
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finden, wenn noch anderweitige auf Ulcus ventrieuli deutende Beschwerden 
vorhanden sind. Ferner sind es chronische uterine Blutungen, die hier 
in Frage kommen, und von Ewald wurde neuerdings auf das Bestehen 
chronischer hämorrhoidaler Blutungen als Ursache für die Entwicklung 
einer pernieiösen Anämie hingewiesen. 
Endlich sind Nachforschungen über etwaige Giftwirkungen von 
“ großer Wichtigkeit, wobei es sich sowohl um solche Gifte handelt, 
welche dureh die Atmung, wie auch durch die Verdannngsorgane auf- 
genommen werden können. Es kann sich hier z. B. um chronische 
Kohlenoxydeinatmungen handeln, wie ich selbst bei einer Plätterin 
beobachtete, bei welcher chronische Einatmungen geringer Kohlenoxyd- 
mengen mit aller Wahrscheinlichkeit als Grundursache des Leidens an- 
zusehen waren. Femer ist besonders an chronische Vergiftungen mit 
Blei, Arsen, vielleicht auch Morphin und anderen selteneren Stoffen 
zu denken. 


Symptome AN 


Das auffülligste Symptom dieser Krankheit besteht in der starken 
Blässe der Patienten, welche sich an der ganzen Haut, besonders aber 
auch an den Schleimhäuten in dentlichster Weise ausprägt. Speziell 
fallt das vollständige Erblassen der Lippen in die Augen und bildet 
einen Gegensatz zu den Erscheinungen bei schwer anämischen Tuber- 
kulösen, bei denen bekanntlich zumeist das Lippenrot auffällig mit der 
sonstigen Blässe kontrastiert, Dieser Unterschied beruht darauf, daß 
bei den Tuberkulösen zwar ebenfalls eine hochgradige Blutarmut be- 
steht, die aber vorzugsweise auf einer Verringerung der Gesamtblut- 
menge beruht, während der einzelne Blutstropfen eine völlig normale 
Fürbekraft aufweisen kann, so daß das unter der transparenten Lippen- 
schleimhant zirkulierende Blut auffällig rot durchschimmert, während 
bei unseren Anämischen der einzelne Blutstropfen in höchstem Maße 
an Blutrot verarmt ist. Häufig spielt die Blüsse unserer Kranken ins 
Graue oder Gelbliche und bedingt eine allgemeine fahle Färbung 
der Haut. 

Der Gesichtsausdruck der Kranken ist schwer leidend, das Fett- 
polster und die Muskeln sind in mäßigem Grade abgemagert, aber nur 
sehr selten in derartig starkem Maße, wie man es bei Anwesenheit 

"Tumoren findet. Die Muskeln selbst sind ungemein welk, schlaf 
und kraftlos, alle Bewegungen werden in einer Weise ausgeführt, daß 
man die starke Anstrengung spürt, die sie dem Kranken kosten. Die 
Haut ist im übrigen meist trocken und schnppt leicht. 

In vorgeschrittenen Fällen finden sich Blutungen, zumeist in 
Form kleiner Petechien, besonders un den Streckseiten der Extremitäten 
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häufig schon in früheren Stadien zu beobachten sind, ferner Blutungen 
Schleimhaut des Mundes, der Nase und der oberen Luftwege. Außer- 
sich bei vorgeschrittenen Krankheitsfällen Ödeme an den 

‚en, am Rücken, gegen Ende des Lebens auch in den serösen Höhlen 

der Brust und des Bauches. 

Diese hämorrhagische Diathese ist hier wie bei anderen 
Kachexien, z. B. Schrumpfniere, Lebereirrhose, Leukämie und Psendo- 
leukämie ein toxhämisches Zeichen, welches auf die Anwesenheit 

' deletärer Stoffe in der Blutzirkulation hindeutet. Sie unter- 
\ scheidet daher diese perniciösen Anämien von der großen 
‚ Mehrzahl der symptomatischen Anämien leichteren Grades 
und bildet somit einen sicheren Anhaltepunkt für die Benr- 

\teilung der Schwere der Erkrankung. 
Am Zirkulationsapparat füllt eine sehr geringe Entwicklung der 


Das Herz zeigt, nach meiner Erfahrung, meist normale Perkussions- 
grenzen oder eine mäßige Verbreiterung der Grenzen sowohl nach 
rechts als nach links. Nach Kraus sind stärkere Verbreiterungen der 
Herzdämpfung bei der Mehrzahl der Fälle vorhanden und zumal im 
Röntgenbilde dentlich hervortretend. Die Herztöne sind anffälliger- 
weise in manchen schon weit vorgeschrittenen Fällen ganz oder fast 
ganz rein, während sich in anderen Fällen systolische Geräusche an 
allen Ostien und in ganz vereinzelten Fällen diastolische Geräusche 
bemerkbar machen, die, wie die Obduktion zeigt, nicht anf organischen 
Klappenveränderungen beruhen. In einzelnen wenigen Fällen findet 
man auch das sonst vorzugsweise bei Chlorose vorkommende Venen- 
geräusch. Der Puls ist beschleunigt, meist klein, leicht, ımterdrückbar, 
häufig auffällig dikrot. 

Der Respirationsapparat zeigt meist eine Beschleunigung der 
Atmung, welche ebenso wie die Pulsbeschleunigung durch die Verminde- 
rung der Sauerstoffträger im Blute zu erklären ist und in vorgeschrittenen 
Stadien manchmal zu einer qualvollen Dyspnoe führt. Blutungen in 
den oberen Luftwegen wurden bereits erwähnt, 

Am Verdauungsapparate finden sich folgende wichtige Verände- | 
rungen. In den meisten Fällen ven perniciöser Anänle besteht eine” | 
auffällige Appetitlosigkeit, welche sich geradezu bis zum Wider- 
willen gegen Speisen jeiweder Art steigern kann. 
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Im Munde tritt öfters Entzündung der Schleimhaut auf, welcher 
neuerdings von Hunter (Lit. 4 u. 5) eine besondere ätiologische Be- 
deutung beigelegt wird, jedoch ist es sehr fraglich, ob diese Stomati- 
tiden wirklich als primäre Ursachen der Anämie anzusehen sind, oder 
ob sie sich nicht sekundär infolge der hochgradigen Anämie entwickelt 
haben. So viel ist jedenfalls sicher, daß im Verlaufe der Anämie 
Blutungen aus dem Zahnfleisch auftreten, die durch Infektion mit den 
Fäulniserregern der Mundhöhle zu Ulcerationen mit fast skorbutartigen 
Veränderungen führen können, wobei in den meisten Fällen die mangel- 
hafte Durchblutung hämorrhagisch infiltrierten Zahnfleisches als prädis- 
ponierend für die Entwicklung der Ulceration anzusehen ist. 

Im Magen findet sich in der Mehrzahl der Fälle keine freie 
Salzsäure. Auch die motorische Kraft ist häufig herabgesetzt. Er- 
brechen tritt bei einigen Fällen auf, und bei vorgeschrittenen Fällen 
können sich blutige Schleimmassen in dem Erbrochenen finden, welche 
manchmal den Verdacht auf Carcinoma ventriculi erwecken können, tat- 
sächlich aber Folgeerscheinungen der hämorrhagischen Diathese sind. 

Von seiten des Darmes bestehen Funktionsstörungen, die sich in 
der Mehrzahl der Fälle durch auffällige Verstopfung, meist verbunden 
mit Koprostase äußern, während in anderen Fällen mehr Durchfälle 
auftreten, welche mit Perioden von Verstopfung abwechseln. Sehr häufig 
findet man auffällige Schlaffheit der Bauchdecken mit Meteorismus, 
Druckempfindlichkeit an verschiedenen Stellen des Abdomens. 

Diese Veränderungen in der Darmtätigkeit spielen, wie wir weiter- 
hin sehen werden, eine besonders wichtige Rolle in der Ätiologie vieler 
Fälle von pernieiöser Anämie und bedürfen daher einer eingehenden Be- 
rücksichtigung. Auch sonstige Darmveränderungen, wie z. B, Strikturen- 
bildung und Darmblutungen, müssen berücksichtigt werden. 

Am Nervensystem finden sich überaus zahlreiche Krankheits- 
erscheinungen, und zwar fallen bei manchen dieser Kranken Verände- 
rungen der Psyche auf, indem die Kranken eine eigentümliche geistige 
Schlaffheit, Teilnahmlosigkeit und Apathie zeigen, die sich in einigen 
Fällen bis zur völligen Melancholie steigern kann, während bei anderen 
Kranken wiederum Erregungszustände mit Delirien auftreten, die sich 
bis zu wahren Tobsuchtsanfällen steigern können. Diese psychischen 
Depressions- und Exzitationszustände spielen für die Praxis eine be- 
sonders wichtige Rolle, weil sie in vielen Fällen die an sich so schwierige 
Ernährung der Patienten in unangenehmster Weise erschweren. Sie 
sind im übrigen durchaus transitorischen Charakters und schwinden in 
den günstig verlaufenden Fällen bei der Besserung des allgemeinen 
körperlichen Zustandes. 

Außer diesen psychischen Alterationen kommen Veränderungen im 
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Nervensystem in allerverschiedensten Formen zur Beobachtung. Ganz 
gewöhnlich sind Störungen der Sensibilität, die sich in Andsthesien 
‚oder Paristhesien der Gliedmaßen Außern, während Schmerzempfindungen 
verhältnismäßig selten sind. Ferner findet man in manchen Fällen 
Aufhebung der Patellarreflexe und schwankende Ki 

bei geschlossenen Augen, doch ist dieses letztere Symptom bei der all- 
gemeinen Muskelschwäche meist nicht eindeutig. 

Sehr häufig kommen schwere organische Veränderungen am 
Zentralnervensystem vor, auf welche zuerst von Lichtheim und 
Minnich die Aufmerksarkeit gelenkt wurde. Diese Veränderungen be- 
stehen in Blutungen und Degenerationsherden, welche sich haupt- 
sächlich im Rückenmarke und hier wiederum am Halsmarke finden, 
während zerebrale Herde sehr viel seltener sind. Diese Herde treten 
im Anschlusse an die Verbreitung der Blutgefäße im Rückenmarke auf 
und finden sich nach den Untersuchungen der beiden genannten Autoren, 
sowie von Nonne, Taylor, Rothmann, Bödeker und Juliusberger, 
Jacob und Moxter, v. Voß, Brasch, Marburg u. a, hauptsächlich 
in den Stranggebleten des Rückenmarkes, zuweilen besonders zahlreich 
in den Hintersträngen, häufig symmetrisch in den Seitensträngen, während 
die grane Substanz zumeist sehr viel weniger betroffen ist, so daß die 
Ansicht, welche zeitweise auftauchte, daß die Degenerationsherde in 
den Stranggebieten sekundäre, von Läsion der grauen Substanz her- 
rührende, auf- oder absteigende Degenerationsherde seien, sicher nicht 
haltbar ist. 

Lenoble nimmt als Ursache dieser Rückenmarkshämorrhagien 
kapilläre Thrombosen mit Stass und Ruptur der vorher sehon alterierten 
Gefäßwände an. Interessant sind die Beobachtungen von Bödeker 
und Juliusberger, welche in zwei Fällen eher das Auftreten der 
Rückenmarkssymptome als der schweren Blutveränderungen konstatierten 
und daraus den Schluß ziehen, daß beide Prozesse nur koordiniert 
durch dieselbe Schädlichkeit hervorgerufen werden, eine An- 
sieht, welche auch von den meisten anderen Autoren auf diesem Gebiete 
heute geteilt wird. 

Hiernach hätte man sich vorzustellen, daß Giftstoffe, welche 
im Blute zirknlieren, In gleicher Weise schädigend auf die 
roten Blutkörperchen wie auf die nervösen Zentralorgane 
einwirken, eine Ansicht, welche sehr viel Wahrscheinlichkeit für sich 
hat, denn auch schon bei leichteren Erkrankungen des Blutes laßt sich, 
wie ich seit längerer Zeit hervargehoben habe, in vielen Fällen eine 
auffällige Koinzidenz mit Erkrankungen des Nervensystems leichteren 
Grades konstatieren, so daß sich ganz allgemein der Satz vertreten 
läßt, daß Schädlichkeiten für das Blutsystem und Nerven- 
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system in vielen Fällen identisch sind und gleichzeitig ihre 
Wirkung äußern können. Es wäre aber auf der anderen Seite wohl 
zu weit gegangen, wenn man von dieser Erfahrung ausgehend alle 
Nervenerscheinungen bei perniciöser Anämie auf Giftwirkungen zurück- 
führen wollte, denn unzweifelhaft führt schon die Verringerung der Blut- 
zufuhr an sich zu Alteratiönen des Nervensystems, wie man bei gewissen 
Störungen der Blutzufubr nach dem Gehirn beobachten kann, wobei 
Sensibilitätsstörungen, zumal des Tastsinnes, Aufhebung der Reflexe und 
schließlich sogar grobe anatomische Veränderungen hervorgerufen werden 
können, ohne daß hierbei von Giftwirkung die Rede wäre. 

In einer ausführlichen Arbeit von Lapinski sind diese Verhältnisse neuerdings 
eingehend beschrieben, und von Scagliosi wurde nachgewiesen, daß nach einem 
akuten Blutverluste, wo von Toxinwirkung keine Rede sein konnte, im Gehirn 
bei Anwendung der Nießelschen Färbung ein deutlicher Zerfall und Schwund der 
Nießelschen Körperchen in den Pyramidenzellen der Rinde sich fanden und auch 
im Kleinhirn analoge Veränderungen in den Purkinj6schen Zellen sowie in den 
Vorderhoruzellen des Rückenmarkes auftraten. 

Man wird also bei der Analysierung der Symptome des Nerven- 
systems unterscheiden müssen zwischen den dauernden, auf orga- 
nischer Läsion beruhenden Ausfallerscheinungen und den vor- 
übergehenden, welche zum Teil wohl ebenfalls durch Giftstoffe, zum 
Teil aber auch wohl durch mangelhafte Versorgung der nervösen 
Zentralapparate mit Sauerstoff zu erklären sind. Verände- 
rungen an den peripherischen Nerven kommen anscheinend gar nicht 
oder nur selten zur Beobachtung. 

Versuche bei Tieren, durch künstlich erzeugte Anämie organische Erkrankungen 
des Rückenmarkes hervorzurufen, wie dies von Voß durch wiederholte Anwendung 
von verschiedenen Blutgiften, besonders Pyrodin versuchte, führten zu keinem posi- 
tiven Resultat, obwohl es gelang, die künstlich anämisch gemachten Tiere längere 
Zeit am Leben zu erhalten. Doch sind aus diesen negativen Versuchen am Tiere 
naturgemäß keinerlei bindende Schlüsse für die Verhältnisse bei der perniciösen 
Anämie des Menschen zu ziehen. 

Der Stoffwechsel der perniciös Anämischen beansprucht in Rück- 
sicht auf die ganze Deutung des Krankheitsbildes ein besonderes Inter- 
esse. Von jeher fiel bei der Betrachtung dieser Kranken auf, daß zwar 
eine unzweifelhafte allgemeine Kachexie bestand, aber doch keine so 
starke Abmagerung wie bei der Kareinom-Kachexie, daß vielmehr das 
Fettpolster und auch die Muskulatur selbst in weit vorgeschrittenen 
Fällen ein verhältnismäßig gut erhaltenes Volumen zeigen können. 
Diese Beobachtungen deuteten darauf hin, daß ein besonders gesteigerter 
Gewebsyerlust bei diesen Kranken nicht vorhanden sei, und in exakten 
Stoffwechseluntersuchungen wurde zuerst durch von Noorden in sicherer 
Weise gezeigt, daß die Fähigkeit dieser Kranken, leicht verdauliche 
Eiweißstoffe und Fett zu assimilieren, keineswegs gestört ist. Im 
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Gegenteil fand von Noorden bei einem derartigen Falle keinen er- 
höhten Eiweißzerfall, sondern sogar leicht zu erzielenden Eiweißansatz. 

Diese Beobachtungen sind neuerdings von verschiedenen Autoren 
bestätigt worden, und es fanden von Stejskall und Erben einen 
mäßig gesteigerten Eiweißzerfall, von Morazewski und Strauß 
völlig normale Ausnutzung der gereichten Nahrung. Bei allen diesen 
Stoffwechseluntersuchungen ist indes zu berücksichtigen, daß aus tech- 
nischen Gründen den Kranken nur die leichtest verdanlichen 
Nahrungsmittel, wie Milch, Zucker, Butter, Weißbrot, Schabetleisch 
gereicht wurden, so daß man nur so viel mit Sicherheit sagen kann, 
daß die perniciös Anämischen imstande sind, die leichtest verdau- 
lichen Nahrungsmittel in normaler Weise auszunutzen, während aus 
naheliegenden Gründen derartige Versuche mit schwer verdaulicher, 
grober gemischter Kost nicht gemacht sind, so daß man nicht so weit 
gehen darf, aus der Assimilationsfähigkeit dieser Patienten für leicht 
resorbierbare Stoffe eine allgemeine Intaktheit ihrer Assimilation zu 
schließen. 

Neuere Stofiwechseluntersuchungen, welche Rosenquist bei 
schwerer Bothriocephalusanämie ausführte, ergaben, daß bei längerer 
Beobachtungszeit deutliche periodische Unterschiede im N-Stoff- 
wechsel auftreten, und daß auf Zeiten des gesteigerten Kiweißzerfalls 
infolge der Produktion von Giftstoffen durch den Wurm andere Perioden 
folgen, in denen trotz der Anwesenheit des Wurmes die N-Zersetzung 
zurückgeht und sogar eine N-Retention eintreten kann. 

Mit Recht schließt Rosenquist, daß bei anderen perniciösen 
Anämien ein gleiches Verhalten anzunehmen ist, was ja auch aus den 
Untersuchungsergebnissen der oben zitierten Autoren hervorgeht. 

Tatsächlich bestehen, wie die Erfahrungen bei den in Heilung 
übergehenden Fällen ergaben, auf der Höhe der Erkrankung durch- 
weg erhebliche (ewichtsverluste, und mit der fortschreitenden 
Besserung des Blutbefundes geht eine Zunahme des Körpergewichtes 
durchweg parallel, wie die am Schlusse beigefügten Krankengeschich- 
ten zeigen. 

Diese Erscheinung erklärt sich zum Teil aus der für gewöhnliche 
grobe Kost unzweifelhaft verringerten Resorptionsfähigkeit des Darınes, 
zum Teil aus der hochgradigen Appetitlosigkeit, die zu vollständiger 
Inanition führen kann, und schließlich ebenfalls aus der zeitweise ein- 
tretenden Steigerung des Stoffzerfalls. 

Auch über den Sauerstoffverbrauch dieser Kranken liegen 
Untersuchungen vor, welche ergeben haben, daß derselbe sich in voll- 
ständig normalen Grenzen abspielt. so daß man annehmen muß, daß 
das Blut dieser Kranken trotz der außerordentlich großen Verminde- 
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rung des Hämoglobins vollständig imstande ist, das Sauerstoffbedürfnis 
des Kranken zu decken. 

Von besonderer Wichtigkeit ist das Auftreten von pathologischen 
Produkten des Eiweißstoffwechsels, welche man nach allen bisherigen 
Beobachtungen in engen Zusammenhang mit der Entstehung dieser 
schweren Anämien bringen muß. So findet man im Urin dieser 
Kranken der Mehrzahl nach auffällige Mengen von Indikan, 
welches, an und für sich verhältnismäßig indifferent, einen sicheren 
Maßstab für die Bildung von Produkten der Eiweißfäulnis abgibt, 
so daß wir aus der größeren oder geringeren Menge dieses Farbstofies 
einen deutlichen Hinweis auf vermehrte Fiweißfäulnis im Darme besitzen, 
und von fast sämtlichen Autoren auf diesem Gebiete wird das auf- 
fällig häufige und starke Auftreten von Indikan bei diesen Kranken 
betont. Auch kann ich nach eigenen Erfahrungen hinzufügen, daß die 
Indikanausscheidungen schwinden, sobald die Krankheit in Besserung 
übergeht. 

Wirkliche Giftkörper sind von Hunter im Urin nachgewiesen 
worden in Form von Putrescin und Cadaverin (Pentamethylendiamin). 
Der Versuch, die Giftigkeit des Urins solcher Patienten nach der Methode 
von Bouchard zu prüfen, ist bisher nicht eindeutig ausgefallen (Strauß). 
Offenbar besitzen wir noch kein sicheres Reagens im Tierexperimente, 
um diese Giftstoffe des Urins mit Sicherheit nachzuweisen. 

Von Bedeutung ist ferner das Auftreten von Hydrobilirubin im 
Urin, welches unter den gegebenen Verhältnissen auf einen vermehrten 
Untergang von roten Blutkörperchen bezogen werden kann. Tatsäch- 
lich läßt sich eine vermehrte Ausscheidung desselben im Urin in vielen 
Fällen nachweisen, doch kann man einen wirklichen Parallelismus 
zwischen diesen Ausscheidungen und dem Verhalten der Blutmischung 
aus mancherlei Ursachen nicht konstruieren. 

Albuminurie besteht in einzelnen Fällen, doch ist dieses Symptom 
eins der selteneren und von keiner besonderen Bedeutung. 

Die Nierenfunktion wurde von Strauß mittels der Gefrier- 
punktsmethode untersucht und ein annähernd normaler Wert (s=1,44) 
gefunden. 

Harnsäure wurde von Quincke vermehrt im Urin nachgewiesen, 
doch ist dieser Befund nicht konstant. 

Leuein und Tyrosin wurden in vorgeschrittenen Fällen von 
Laache und von Noorden nachgewiesen, sind aber ebenfalls keine 
steten Folgen der Erkrankung, ebensowenig wie die Befunde von Aceton 
und Diacetessigsäure (von Noorden), die sich hier, wie bei anderen 
schweren Kachexien gelegentlich finden. 

Ehrlich-Lazarus und Schaumann geben an, daß Diazoreak- 
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tion niemals bei der pernieiösen Anämie vorkommt, ebensowenig ist 
bisher das Auftreten von Zucker im Urin beobachtet worden. 

Die Körperwlärme der perniciös Anämischen ist in vielen Fällen 
wie schon Biermer beobachtete, zeitweise gesteigert, und nach eigenen 
Erfahrungen kann ich hinzufügen, daß nar sehr wenig Fälle von per- 
nielöser Anämie olıne jegliche Temperatursteigerung verlaufen, Ein be- 
sonderer Typus des Fiebers ist bei diesen Kranken nicht zu erkennen, 
vielmehr handelt es sich um eine Febris irregularis, welche zumeist 
‚keine hohen Grade erreicht, selten über 39° steigt, manchmal in schweren 
Fällen den ganzen Krankheitsverlanf begleitet, manchmal wiederum 
vorübergehend auftritt. In mehreren Fällen bekam ich Patienten mit 
febriler Störung zur Beobachtung und hatte den Eindruck, als ob nach 
dem allmählichen Herabgehen der Temperatur ein Umschlag zur Besse- 
rung erfolgte, sobald das Fieber geschwunden war. In einigen Fällen 
hatten wir den Eindruck, als ob das Fieber durch kleine Chinindosen 
günstig beeindußt wurde, und im Gegensatz hierzu ließ sich in einem 
Falle eine ganz offenbare Steigerung der Fieberbewegung infolge vom. 
Arsengehraneh beobachten. 

Die Entstehung dieses anämischen Fiebers wurde anfänglich von 
Silbermann auf eine Ferment-Intoxikation zurückgeführt, bei 
welcher das Ferment aus den übermäßig zugrunde gegangenen Blut- 
körpercheu entstehen sollte. Nenerdings führt Hunter das Fieber auf 
bakterielle Infektion des Magendarmkanales zurück. Doch lMßt sich 
diese Annahme für die Mehrzähl der Fälle sicher wohl nicht aufrecht 
erhalten. Nach Rosengnist hängt die Temperatursteigerung mit der 
Steigerung des Eiweißzerfalles zusammen. Eine wirklich 
Erklärung dieses anämischen Fiebers läßt sich einstweilen nicht geben. 


) Das Verhalten des Blutes. 4 


Das Blut als Ganzes zeigt, wie schon anfangs erwähnt, vom 
allen Organen die schwersten Veränderungen. Die Farbe des Blutes 
ist auffällig blaß, der einzelne Tropfen erscheint in hohem Maße 
so daß bei dem Auffangen desselben auf einem Objekttrüger makro- 
skoplsch betrachtet zumeist nur in der Mitte ein wirklich roter Farben- 
ton zu bemerken ist, während die Peripherie des Tropfens vollkommen 
wasserklar erscheint. 

Diese schon makroskopisch wahrnehmbare Verwässerung des Blutes 
prägt sich in exakter Weise an dem Verhalten des spezifischen Ge- 
wichtes aus, welches bei schweren Fällen bis unter 1030 sinkt und 
ebenso an dem Verhalten der Trockenrückstände, welche bis unter 
10°/, heruntergehon können, so daß das Blut mehr als 90°, Wasser 
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enthält, gegenüber 78°), in der Norm. Berücksichtigt man, daß ‘das 
Blutserum eines Gesunden ein spezifisches Gewicht von 1030 und einen 
Trockenrückstand von 10°], aufweist, so ergibt sich, daß die Gesamt- 
konzentration des perniciös anämischen Blutes in schweren Fällen bis 
unter die des normalen Blutserum heruntergehen kann. 

Der Eiweißgehalt des Blutes ist dementsprechend stark ver- 
mindert und kann bis etwa auf ein Drittel des Normalen (cf. Beispiele 
weiter unten) zurückgehen, man findet bei N-Bestimmungen Werte bis 
1,03°/, herunter. 

Die Gerinnungsfähigkeit des Blutes ist stark herabgesetzt, 
und es ist dies ein Punkt, welcher von chirurgischer Seite, wenn es 
sich darum handelt, an derartigen Kranken irgend einen operativen 
Eingriff vorzunehmen, wohl gewürdigt werden muß, da die Blutstillung 
bei diesen Patienten auf große Schwierigkeiten stößt. Schon ein kleiner 
Stich in die äußere Haut zur Entnahme der kleinen, zur Untersuchung 
nötigen Blutmengen zeigt in der Regel ein auffällig starkes Hervor- 
quellen des dünnen wässerigen Blutes, und bei der Punktion einer Vene 
mit einer gewöhnlichen engen metallischen Hohlnadel spritzt das Blut fast 
wie aus einer Arterie hervor infolge der außerordentlich verminderten 
inneren Reibung, die durch die enorme Wasserzunahme bedingt ist. 

Die Gesamtmenge dürfte bei diesen Kranken meist vermindert 
sein, denn die peripherischen Gefäße sind stets in ihrem Volumen stark 
reduziert, die äußere Haut ist zumeist kühl, und es scheint daher nicht 
nur ein wasserreicheres, sondern auch im ganzen verringertes Quantum 
Blut durch die Gefäße zu strömen. 

Rote Blutkörperchen. Die Zahl der roten Blutkörperchen 
ist nach den übereinstimmenden Befunden aller Autoren bei diesen 
schweren anämischen Zuständen in hohem Grade verringert. Wenn der 
geschilderte Symptomenkomplex deutlich ausgeprägt ist, findet sich stets 
im Blute eine Verminderung der Zahl der roten Blutkörperchen auf 
etwa den fünften Teil des Normalen, d. h. die Zahlen halten sich in 
der Höhe von durchschnittlich einer Million im Kubikmillimeter, sie 
können aber beträchtlich weiter auf den zehnten Teil des Normalen, 
ja sogar noch weiter unter diesen Wert heruntersinken, und die nie- 
drigste in der Literatur deponierte Zahl dürfte wohl die von Quincke 
bei einem Falle gefundene sein, welche 143000 rote Blutkörperchen 
im Kubikmillimeter betrug. 

Die Zählungen der roten Blutkörperchen haben gerade bei diesen 
schweren Anämien eine hohe Bedeutung, denn hier spricht sich der 
Grad der Blutarmut weniger in einer Herabsetzung des Hb-Gehaltes, 
auch nicht wie bei hydrämisch-kachektischen Zuständen in Verwässe- 
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um eine numerische und — wie wir gleieh sehen werden — mor- 
phologische Veränderung der roten Blutkörperchen, welche 
dem Blutbefunde das charakteristische Gepräge verleiht. 

Es können daher bei diesen Krankheitszuständen die Zählresultate 
der roten Blutkörperchen einen wertvollen Maßstab für die Benrteilung 
Sen aeg besonders auch für die Besserung und 

des Allgemeinzustandes liefern, vorausgesetzt natlır- 
2 daß nicht komplizierende Symptome, wie Diarrhöen usw., die Kon- 
zentration des Blutes nach dieser oder jener Richtung hin beeinfinssen. 

Eine Schwierigkeit bei diesen Zühlungen liegt darin, daß sich 
hanfig so starke Destruktionen der roten Zellen zeigen, daß man bei 
der Betrachtung der in der Zählkammer enthaltenen Zellen kaum ent- 
scheiden kann, ob diese oder jene Form noch als vollwertige Zelle 
anzusehen ist. 

Die morphologischen Veränderungen der roten Blutkörperchen 
sind anf der Höhe der Erkrankung stets sehr intensiv ausgeprügt. 
Schon im frischen Blutströpfchen sieht man eine auffällige Differenz in 
der Größe der einzelnen Blutscheiben, die zum Teil fast den doppelten 
Durchmesser eines normalen Erythrocyten, andererseits ungemein kleine 
Dimensionen aufweisen können. Genaue Messungen besonders von 
Laache und Schanmann haben ergeben, daß die Durchmesser der 
roten Blutkörperchen zwischen 13 und 4 u schwanken, es gibt aber 
nicht selten auch noch größere und andererseits wieder völlig zwerg- 
hafte Körperchen. 

Die großen Formen — Makrocyten — zeigen zumeist einen ver- 
hältniemäßig blassen Leib; die Delle und damit die phfsiolegische 
Bisquitform ist an diesen Körperchen wenig ausgeprägt. Die Mikro- 
oyten zeigen diese normale Konfiguration dagegen schr deutlich (Taf. I). 

Von Lazarus wird ein besonderes Gewieht auf die Vermehrung 
der Makrocyten gelegt, die er in enge Beziehung zu den Megaloblasten 
des Knochenmarkes bringt. Lazarus beobachtere bei allen seinen 
Fällen auf der Höhe der Erkrankung diese Vermehrung der Makro- 
eyten, die bis zu 70%, der gesamten Erythrocyten betrugen und bei 
eintretender Besserung den normalen Formen Platz machten. Lazarus 
beraft sich hierbei auf Beobachtungen von Schaumann, welcher bei 
Bothriocephalus-Anämie ebenfalls häufig eine Makrocytose 
doch betont Schaumann demgegenüber neuerdings ausdrücklich, daß 
bei einer Anzahl seiner Fälle im Gegensatz hierza die kleinen Formen 
prävalierten, 0 daß keinesfalls das Blut bei der schweren Bothrio- 
cophalus-Außimie immer ein megalocytisches ist. 

Bei eigenen, sehr zahlreichen Untersuchungen auf diesem Gebiete 
habe ich in der Mehrzahl der Fälle dieses Prävalieren der Makrocyten 
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nicht so ausgesprochen finden können, sondern das Hervorstechendste 
dieses Blutbildes ist, entsprechend dem Wesen der ganzen Krankheit, 
der exquisit degenerative Charakter der morphologischen 
Veränderungen. 

Als solche Degenerationserscheinungen müssen die Poikilocyten 
angesehen werden, welche bei einfachen sekundären Anämien nur sehr 
selten in derartiger Menge und Formverschiedenheit vorkommen wie 
bei diesen Kranken. Man findet hier die merkwürdigsten verzogenen 
und mißgestalteten Formen der Blutzellen, Birnformen, Hantelformen, 
Spindel- und langgestreckte Formen, bis herab zu ganz kleinen Par- 
tikelchen, welche man als Krüppelformen bezeichnet. Diese kleinsten 
Formen können im frischen Präparate geringfügige Eigenbewegung 
zeigen, welche zeitweise zu dem Irrtum geführt hat, daß es sich hierbei 
um lebende Mikroorganismen handele, welche die Erreger der Krank- 
heit seien. Es handelt sich indessen, wie gesagt, bei diesen kleinen 
Zellpartikelchen lediglich um Kontraktilitätserscheinungen des 
Zellplasma. 

Als weiteres degeneratives Zeichen ist in diesen Fällen die Poly- 
chromatophilie anzusehen, die sich am ausgesprochensten auf der 
Höhe der Erkrankung findet, und unter diesen Umständen also, ent- 
sprechend der Deutung von Ehrlich nicht als Ausdruck der Jugend- 
lichkeit der Zelle, sondern der Degeneration angesehen werden muß. 
Diese Deutung wird um so sicherer sein, je weniger regenerative jugend- 
liche Typen (Normoblasten) im Blute vorhanden sind. 

Noch sicherer zeigt das Auftreten der körnigen Degeneration 
die direkte Einwirkung deletärer Stoffe auf die Erythrocyten, und man 
kann, wie Hamel bei einem Patienten unseres Krankenhauses zeigte, 
einen genauen Parallelismus in der Zahl der körnig degene- 
rierten Zellen und dem Verlaufe der Krankheit nachweisen. 
Während auf der Höhe der Erkrankung in jedem Gesichtsfelde des 
Präparates mehrere derartige Zellen vorhanden waren, also ein enormer 
Prozentsatz der Erythrocyten erkrankt war, schwanden sie von Tag 
zu Tag bei zunehmender Besserung, so daß wir ganz offenbar in diesen 
so leicht zu konstatierenden Veränderungen einen vielleicht sichereren 
Anhaltepunkt für die Beurteilung der Schwere der Erkrankung haben, 
wie in den immerhin etwas schwierigen Zählungem. 

Es sei hier noch einmal (cf. S. 121) darauf hingewiesen, daß diese 
körnig degenerierten Erythrocyten sich nicht im Knochenmarke dieser 
Kranken finden, daß sie mithin für eine direkte Giftwirkung in 
der Zirkulation sprechen. Daß sie gelegentlich bei derartigen Anämi- 
schen fehlen können, erklärt sich einerseits aus der verschiedenen 


Ätiologie der Anämien, da es sich nicht bei allen Formen um aktive Gift- 
19* 





292 XII. Kapitel. 


wirkungen handelt, andererseits aus dem Umstande, daß zeitweise bei 
den toxogenen Formen Intermissionen in der Giftwirkung vorkommen. 

Nicht selten findet man gerade bei schweren perniciösen Anämien 
neben diesen körnigen Degenerationen auch Produkte der Karyolyse in 
Erythroblasten, die indes nach den auf Taf. I gegebenen Abbildungen 
sehr wohl voneinander zu unterscheiden sind. 

Als regenerative Formen sind die kernhaltigen roten Zellen 
anzusehen, welche zumeist in mittlerer Größe mit kleinem intensiv ge- 
färbtem Kerne auftreten, der, wie eben erwähnt, nicht selten Zeichen 
der Auflösung und des Zerfalles darbietet. 

Ferner wurden zuerst von Askanazy, Troje und Luzet, später 
wohl von allen, die derartiges Blut untersucht haben, Mitosen der 
Erythroblasten gefunden. 

Die Mehrzahl der Erythroblasten zeigt polychromatophile Färbung 
des Zellleibes und zwar am ausgesprochensten die mitotischen Formen. 

Bemerkenswert sind solche pernieiösen Anämien, bei welchen kern- 
haltige rote Zellen in großer Massenhaftigkeit vorkommen, denn diese 
Erscheinung deutet auf eine besonders lebhafte Neubildung im Knochen- 
marke hin, ist mithin also als ein günstiges Zeichen aufzufassen. Be- 
sonders bei jugendlichen Individuen pflegt man diese Erscheinung an- 
zutreffen. 

Ebenso müssen diejenigen Fälle besonders betrachtet werden, bei 
welchen kernhaltige rote Zellen gar nicht oder nur sehr spärlich bei 
längerer Beobachtung gefunden werden. Denn hier muß im Gegensatz 
zu dem eben geschilderten Vorgange angenommen werden, daß die 
Regeneration der Zellen im Marke nur eine langsame ist, so daß es zur 
vorzeitigen Finschwenmung unfertiger, d.h. kernhaltiger Zellen in die 
Blutbahn nicht kommt. Auf die Bedeutung dieses Ereignisses für die 
Beurteilung des Krankheitsverlaufes werden wir weiterhin zurückkommen. 

Große kernhaltige Formen (Megaloblasten) sind bekanntlich 
von Ehrlich zuerst im Blute dieser Kranken nachgewiesen worden, 
und werden von diesem Autor, sowie von seinen Schülern, für das ent- 
scheidende Merkmal des perni anämischen Blutes angesehen. Diese 
Ansicht basiert auf der Anschauung, daß das Knochenmark bei diesen 
Krankheiten vorzugsweise den megaloblastischen Regenerationstypus 
zeige, der dem normalen Knochenmarke des Erwachsenen völlig fremd 
sei und lediglich im embryonalen Leben vorkomme, so daß nach Ehr- 
lich die Blutbildung bei der perniciösen Anämie einen Rückschlag ins 
Embryonale erfährt. In dem Werke von Ehrlich und Lazarus ist 
die ganze Lehre von der perniciösen Anämie auf diese histologische 
Anschauung zugespitzt. 

So häufig und eindringlich auch diese Theorie von Ehrlich und 
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seinen Schülern proklamiert worden ist, so hat sich doch die Mehrzahl 
der Kliniker, welche oft Gelegenheit hatten, diese Krankheit in praxi 
zu beobachten, nicht zu derselben bekennen können, und zwar schon 
aus der einfachen Erfahrung heraus, daß es verhältnismäßig zahlreiche 
Fälle von pernieiöser Antimie gibt, bei welchen Megaloblasten bis zum 
Tode gar nicht oder nur hin und wieder äußerst spärlich beobachtet 
werden, und daß auf der anderen Seite diese Gebilde gelegentlich auch 
bei Anämien vorkommen, welche einen vollkommen gutartigen Charakter 
haben. So habe ich selbst vor kurzem bei einem Falle yon Saturnismus 
Megaloblasten gefunden, ja selbst bei Chlorose hat man sie schon be- 
obachtet, obwohl hier von einer malignen Degeneration des Blutes keine 
Rede sein kann, und$die meisten Kliniker, wie Ewald, Jacob, Schau- 
mann, Askanazy, Stadelmann, Litten stehen auf dem von mir seit 
längerer Zeit vertretenen Standpunkte, daß die Megaloblasten 
lediglich ein sicheres Zeichen für die Schwere der Anämie, 
nicht aber ein charakteristisches Zeichen einer bestimmten 
Form, wie der perniciösen Anämie seien. 

Nach meinen Befunden am normalen Knochenmarke erwachsener 
Menschen ist es vollends hinfällig geworden, den Typus „Megaloblast* 
als eine heterologe Bildung dem Typus „Normoblast“ gegenüber- 
zustellen, denn beide Typen sind für das menschliche Mark 
physiologisch und verhalten sich aller Wahrscheinlichkeit nach gene- 
tisch zueinander, wie die große basophile Vorstufe der Leukoeyten zu 
den Myeloeyten, d. h. der Megaloblast kommt als solcher physiologisch 
niemals zur Ausschwemmung aus dem Knochenmarke, sondern er kann 
vielleicht durch morphologische Umwandlungen, d. h. Verkleinerung 
und Karyolyse zum Erythrocyten werden oder — was das Wahrschein- 
lichere ist — er dient lediglich der Zellvermehrung. 

Die Unterschiede, welche Ehrlich den Megaloblasten gegenüber 
den Normoblasten in bezug auf die Kerndildung und die Entkernung 
vindiziert, wonach sich der Kern in den Megaloblasten durch Karyolyae, 
in den Normoblasten durch Ausstoßung verliert, sind nach Askanazy, 
Schaumann und Pappenheim nicht zutreffend. Mit Recht hebt be- 
sonders Schaumunn hervor, daß zwischen den Kernen der Normo- 
ind Megaloblasten 80 viele Übergangsformen vorkommen, daß es häufig 
unmöglich ist, aus der Beschaffenheit des Kerns zu entscheiden, ob ein 
Erythroblast zu den Normo- oder Megaloblasten zu zählen ist. Daß 
schließlich die Entkernung durch Ausstoßung des Kerns keineswegs 
‚der gewöhnliche Modus bei den Normoblasten ist, haben wir im Kap. VII 
ausführlich besprochen. 

Es ist mithin weder aus den klinischen Beobachtungen, noch aus 
dem anatomischen und physiologischen Verhalten der Megnloblasten 
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gersehtfertigt, diesen Zellen eine entscheidende Bedeutung für die 

Anämien beizulegen. Diese Zellen stellen vielmehr einer- 
seits in allen anämischen Zuständen die letzte Ersatzreserve des 
Knochenmarkes dar, welche dann in die Zirkulation entsandt wird, 
wenn die gewöhnliche Reserve an ‚Jugendformen, d. h. die Makrocyten 
und Normoblasten zur Deckung des Sauerstoffbedarfes nicht mehr aus 
reichen, andererseits wird die Bildung dieser großen Zellformen an- 
scheinend dadurch daß bei diesen schweren Anämien eine 
hochgradige Zunahme des Wassergehaltes im Blute stattfindet, infolge- 
deren verhältnismäßig reichliche Erythroblasten bei ihrer Entwicklung 
eine Quellung erleiden und die Grüße der Megaloblasten erreichen 
können. Diese Quellung tritt an den kernlosen Erythrocyten bei ein- 
fach hydrämischen Zuständen, x. B. bei Nephritis, nicht derartig auf, 
weil hier die roten Zellen völlig normal konstitalert sind, sie tritt sehr 
deutlich dagegen bei der Chlorose auf, wo die Zellen auffällig himo- 
globinarm sind, und wir können daraus schließen, daß bei der perni- 
eiösen Anämie die überstürzte und daher unvollkommene Nen- 
bildung der Erythroblasten einerseits und die Wasserzunahme 
des Blutes andererseits zur Quellung dieser Zellen führen 
können, die naturgemäß je nach der Schwere des Falles und nach 
der Leistungsfühigkeit des Markes in ganz verschiedener Menge er- 
scheinen können. A 

Der Himoglobingehalt des Biutes ist im ganzen beträchtlich 
herabgesetzt, wie das bei der starken Verminderung der Zahl der Zellen 
nicht anders zu erwarten ist. 

Strittig ist dagegen die Frage, ob die einzelnen roten Blut- 
zellen ebenfalls hämoglobinarm sind, oder nicht, Diese Frage 
haben Hayem und Laache durch vergleichende Untersuchungen mittels 
Zählung der Zellen und Hämoglobinometer dakin beantwortet, daß ein 
relativer Hb-Reichtum der Zellen bestehe, da die Hb-Werte, auf die 
Zahl der Zellen berechnet, einen höheren Gehalt der einzelnen Zeile 
ergaben, als bei normalen Zahlen der Zellen und des Hb. 

v. Jaksch hat bei seinen Bestimmungen des N-Gehaltes im Blute 
gefunden, daß bei perniciöser Anämie in den Endstadien der N-Gehalt 
in 100g nassen roten Blutkörperchen (zentrifugiert mit oxalsaurein 
Natron) von dem Normalen (5,5 £) auf 6,48g — 40,5g Eiweiß erhöht 
ist. Er bezeichnet dieses Verhalten als „Hyperalbuminaemia rubra*, 
wobei die roten Blutkörperchen verhältnismäßig eiweißreicher geworden 
sein sollen. 

Auch Lazarus legt ein besonderes Gewicht darauf, daß die 
einzelnen Zellen bei der pernieißsen Anämie relativ hämoglobin- 
reich sind. 
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Capp# bezieht diese „Polyehromimia“ auf eine Zunahme des Volumen der roten 
Zellen, nicht auf eine erhöhte Affinität des Protoplasmu fr Hämoglobin. Stock- 
mann endlich zieht noch merkwürdigero Schlüsse aus der Vermehrung des Fürbe- 
index, Indem er annimmt, dad derselbe durch das aus den Hämorchagien der pernicits 
Anäimischen resorbierte Eisen vermehrt si. 

Alle diese Theorien sind aus dem einfachen Grunde unhaltbar, weil 
die Annahme selbst, auf welcher sie basiert sind, durchaus falsch ist. 

Zunächst ist hervorzuheben, daß die zitierten Hb-Untersuchungen 
in diesen Fällen mit größter Vorsicht aufgenommen werden müssen, 
da die Fehlerquellen der Hämoglobinometer bei so schweren Anämien 
viel zu groß sind, um die Hb-Werte in eine direkte Relation zu den 
Zahlenwerten der Zellen bringen zu können. Die Zahlen selbst aber 
sind, wie ein Blick auf die Taf. V lehrt, sehr schwierig zu bestimmen, 
da man sich fragen muß, welche dieser Zellgebilde als wirkliche 
Erythroeyten zu zählen sind. Da man selbstredend all die kleinen 
Krüppelformen nicht mitzählen kann, diese aber doch unzweifelhaft 
hämoglobinhaltig sind, s0 entsteht naturgemäß eine Inkongruenz der 
Zell- und Hb-Werte, da auf die spärlichen Zellen all das Hb mit- 
berechnet wird, welches in den kleinen Zellbröckeln enthalten ist. 

Es existiert mithin neben den gezählten Erythrocyten eine 
nicht unbeträchtliche Quantität von gleichsam amorphem 
Hämoglobin, welches den Gesamthämoglobingehalt in ganz unbestimm- 
barer Weise erhöht, auf keinen Fall aber den intakten roten Zellen 
zuzurechnen ist. . 

Bei diesen Schwierigkeiten der Untersuchungsmethodik ist es rich- 
tiger, die Beurteilung des Hb-Gehaltes nach der Intensität der Färbung 
im mikroskopischen Präparat vorzunehmen, und es ergibt sich dabei, 
daß unzweifelhaft eine große Zahl von Erythrocyten normaler Grüße 
gut Hb-haltig sind, daß aber daneben viele schwachgefärbte Zellen 
vorkommen, so daß man daran festhalten muß, daß eine auffällige 
Ungleichmäßigkeit des Hb-Gehaltes der Zellen eine gewöhn- 
liche Erscheinung bei der pernielösen Anämie ist. Auch das gesteigerte 
Auftreten der hämoglobinarmen Poikilocyten deutet darauf hin, daß 
ein großer Teil der Zellen von vornherein ungenügend konstituiert ge- 
wesen sein muß. 

Das Volumen der roten Zellen habe ich wiederholt bestimmt, 
und z. B. bei der Sedimentierung im Voluminimeter Durchschnittswerte 
von 8—10°/, rotes Blutvolumen (gegenüber 45—50°/, in der Norm) 
konstatiert, Werte, die ebenso wie die Hb-Werte relativ, d. I. gegen- 
über der Zahl der Zellen hoch erscheinen. 

Hat ınan z. B. 10°/, Blutkörperchenvolumen und dabei nur 500000 
Zellen im Kubikmillimeter, ein Verhältnis, das nicht selten ist, so würde 
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‚der Hb-Gehalt auf ein Fünftel, die Zahl der Zellen aber anf ein Zehntel 
des Normalen reduziert sein, mithin müßte jeder Erythroeyt doppelt so 


Leukoeyten. Die Leukocyten sind in schweren Fällen perniciöser 
Anlimie auf der Höhe der Erkrankung stets vermindert, falls keine 
Komplikationen vorhanden sind. Dies Verhalten wird von den meisten 
Autoren bestätigt und beansprucht ein besonderes Interesse. Es hat 
sich nämlich gezeigt, daß gerade bei diesen anämischen Zuständen die 
weißen Blutkörperchen bei regenerativen Prozessen in der Blutbildung 
eine besonders hervorstechende Rolle spielen, insofern eine Vermehrung 
der farblosen Zellen der Vermehrung der roten in der Regel voran- 
zugehen pflegt. Ja, es kann hierbei zu plötzlich auftretenden Zuständen 
hocbgradiger Leukocytose kommen, welche durch v. Noorden zu Beginn 
der Verbesserung im Blutbefunde bei einer derartigen Kranken gefunden 
und als „Blutkrise* bezeichnet wurde. 

In einer Reihe von Fällen habe ich beobachtet, daß mit der Ab- 
nahme der Zahl der roten Blutkörperchen auch die weißen Blat- 
körperchen immer spärlicher wurden, und daß sie sich in den schwersten 
Zuständen von Anämie bei genauer Durchmusterang frischer und ge- 
färbter Präparate auf ein Minimum an Zahl reduziert fanden. Das 
Auftreten von Leukoeytose, meist übrigens verbunden mit dem Auftreten 
reichlicher kernhaltiger roter Zellen, läßt — wenn Komplikationen durch 
Entzündungen usw. ausgeschlossen sind — aus dem Blutbefunde einen 
günstigen prognostischen Schluß ziehen. 

die Formen der Leukocyten lauten die Angaben ver- 
schieden. Lazarus, Byrom-Bramwell, Strauß und Rohnstein 
fanden, daß stets eine Vermehrung der mononukleären Formen vor- 
handen sei, die in manchen Fällen bis 60°/, der Gesamtleukocyten be- 
tragen soll. Strauß und Rohnstein halten dieses Präyalieren der 
einkernigen gegenüber den mehrkernigen Formen sogar differential- 
diagnostisch gegenüber den Anänien bei Carcinose und Sepsis für 
wichtig. Demgegenüber berichten Bloch und Hirschfeld, daß das 
Verhältnis der großen und kleinen Einkernigen durchschnittlich nur 
ca. 40°, beträgt, und sie machen darauf aufmerksam, daß diese Zahlen. 
in jedem einzelnen Falle Schwankungen erleiden, so daß ans all diesen 
Untersuchungen hervorgeht, daß die Morphologie der Leukocyten bei 
der perniciösen Anämie einstweilen keine wichtige Rolle spielt. 

Die Blutplättchen verhalten sich verschieden. Nach Hayem 
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Strauß und Rohnstein, sowie van Emden sind sie selten vermehrt, 
meist eher vermindert, nach Sahli sollen sie dagegen meist vermehrt 
sein. Nach meinen eigenen Präparaten kann ich auch kein bestimmtes 
Verhalten angeben, sondern nur bestätigen, daß sie in den einzelnen 
Fällen in sehr wechselnder Menge auftreten. 

Blutserum. Das Verhalten der Blutilüssigkeit ist bei diesen Krank- + 
heitszuständen wenig untersucht worden. 

Hammerschlag erwähnt eine Erniedrigung des spez. Gewichts 
des Serum. Ant Grund eigener Erfahrungen, die sich zum Teil in den 
unten angeführten Untersuchungsresultaten zahlenmäßig wiedergegeben 
finden, beansprucht die Untersuchung des Blutserum bei diesen Formen 
der schweren Anämie ein besonderes Interesse, well es 1. gemäß der 
starken Verminderung der roten Blutkörperchen die überwiegende 
Hauptmasse des Blutes ausmacht, so daß ich bei derartigen Fällen 
das Volumen des Serum auf 90°), gegenüber 10°/, an Blutkörperchen- 
substanz berechnen konnte; weil 2. sich die eigentümliche Erscheinung 
zeigt, daß das Serum in sehr viel geringerem Grade an Eiweiß- 
gehalt einbüßt, als der gesamten Verdünnung des Blutes entsprechen 
würde Wenn beispielsweise in derartigen Füllen die Gesamttrocken- 
substanz des Blutes auf etwa 11°), also die Hälfte des Normalen ver- 
ringert ist, so ist im Gegensatze dazu der Rückstand des Serum auf 
8,0%, gesunken, d. h. mur um etwa ?/, des Normalen verringert, und 
es zeigt sich aus diesem eigentümlichen Verhältnis schon ohne eine 
spezifizierte Berechnung, daß das Serum den weitaus größten Teil der 
Blutmasse bilden muß. 

Dieses Verhalten steht ferner besonders im Gegensatze zu 
Anämien, welche sich nach Blutungen, ungentigender Ernährung usw. 
entwickeln, und bei denen die Wasserzunahme in erster Linie 
das Serum betrifft. 

Ganz besonders wichtig aber und für die Diagnose solcher schweren \ 
‚Aniimien differentialdiognostisch verwertbar ist dieses Verhalten des | 
Serum gegenüber denjenigen Krankheitszuständen, welche durch starke 
Eiweißverluste und Plasmazerstörung zu schwerster Anämie führen \ 
können. Es handelt sich in praxi am häuflgsten darum, ob die Er- \ 
scheinungen progressiver schwerster Anämie sich auf der Basis eines \ 
häußg okkulten malignen Neoplasma, oder einer septischen, | 
septikopyamischen Infektion, die ja ebenfalls häufig kryptogenetisch 
auftreten kann, entwickelt haben, oder ob es sich um die hier be- |) 
‚sprochene Form der pernieiösen Anämie infolge chronischer Intoxikation 
oder Autointoxikation und der sonstigen erwähnten Ursachen handelt. / 
Für diese differentielle, wichtige Unterscheidung liefert die Beschaffen- / 
heit des Serum einen gewissen Anhaltepunkt, insofern — wie gesagt — 
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‚bei der letzteren Form das Serum relativ eiweißreich befunden wird, 
während gerade bei Careinose und Sepsis das Blut eine aus» 
gesprochen hydrämische Beschaffenheit, d.h. eine starke Wusser- 
zanahme im ganzen und speziell im Serum darbietet. 

Dieser Befund zeigt, daß «s sich bei unsern perniciösen Anämien um 
eine ganz vorzugsweise die roten Blutkörperchen schädigende Affektion 
handelt, welche in dem relativ eiweißreichen Serum zu einer immer 

geringfügiger werdenden Masse zusammenschmelzen. 


Elemente. Es finden sich im Blute dieser 
Kranken, besonders in der Zeit schwerster Kachexie, zahlreiche kleine, unregelmäßig 
geformte Gebilde, welche schon im Jahre 1877 von Klebs swsehen und als „Mo. 
naden“ angesprochen wurden. Er fand besonders im Leberrenenblute kugelige Ge 
bilde mit Geißeln. Bakterien und zwar Leptothrixformen, welche 
aus der Mundhöhle stammen und durch Verschlucken zur Resorption über len Weg 
der Lader in das Blut gelangen sollten, beschrieb Fraukı Ähnliche 
Notizen über Bakterienbefunde im Blute finden sich bei Pet 





Dewegungserschein 
‚oyten beobachtete, die infolgedessen den Eindruck won Parasiten hervorzurnfen ver- 
mochten. 

Obschon num außerdem von Bromiez durch Färbungen die kleinen beweglichen, 
parssitenähnlichen Gebilde im Blute derartiger Kranker mit größter Sicherheit als 
Trümmer von roten Blutkörperchen, zum Teil als kernartige Gebilde demonstriert waren, 
wies Porles später noch einmal uf stäbchenartige Gebilde hin, welche im 
frischen Blutströpfchen lebhafte Bewegung zeigten, sich aber weder färben nach 
kultlvieren leben, weswegen er eine parasitäre Natur dieser Gebilde ur mit Vor- 
behalt annahm. Auch Senator hat kleine bewegliche Körparchen bei perniciäsen 
Animlen {m Binte gefunden, doch Außert er sich nicht über ihre Konstitution und 
Bedeutung. 

Da ich die Prüparnte von Perles, welche zum Teil von einem Kranken der 
Gerhardtschen Klinik stammten, mit Perles zusammen genan besichtigt habe, »o 
elsube ich nicht darin zu irren, daß es «ich bei jenen Prüparsten um dieselben leb- 
haft beweglichen Gebilde handelte, welche sich — wie auch Hayem md Browiez 
angeben — bei vielen Formen ron schwerer Anämie finden Um sie zu fMrben, muß 
man dio Präparate nicht erhitzen; da diese zarten Gebilde dabei zerfallen, Axiert man 
sie in absolntem Alkohol; so gelingt es melst leicht, diese kleinen Körper mit konzen- 
trierten alkalischen Farblösungen (Löfflers Methylenblan) zu fürben, Infolgedessen 
Ihre Herkunft von Kornsnbstanzen der Bintzellen als schr wahrscheinlich anzunehmen 
int. Ob es sich hierbei um Teile freigewordener Kerne von neugebildeten roten Blut- 
A ke 


ne mit welcher derartige Gebilde im gefärbten Blutpräparste 
für bakterielle Kändringlinge gehalten worden sind, habe ich an splterer Stelle 
(Infektiouskrankheiten) aufmerksam gernacht. 

Als Tatanche darf hingestallt werden, daß weder durch einwandireie 
Pürbung, noch durch Züchtung odor Übertragung auf Tiere die An- 
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wesenheit von Mikroorganismen pflanzlicher oder tierischer Natur im 
Biute bei der schweren primären Anämie bisher hat nachgewiesen wer- 
den können, 





\\ Die anatomischen Befunde. 

Die Obduktionsergebnisse bei solchen Fällen von pernieiöser Anämie, 
bei welchen durch längere sorgfültige Beobachtung die Diagnose intra 
vitam mit Sicherheit gestellt werden konnte, haben von jeher wegen 
ihrer geringen Ausbeute Aufmerksamkeit erregt, Schon Biermer konnte 
keine Organveränderungen konstatieren, die als sichere primäre Ursache 
des schweren Leidens anzusehen wären, und, um es gleich vorweg zu 
nehmen, so ist heute noch, trotzdem manches Wichtige auf diesem Gebiete 
seitdem neu entdeckt worden ist, der Befund an der Leiche nicht der- 
artig, daß man eine bestimmte Organveränderung als Grundursache 
des Leidens bezeichnen könnte Es muß vielmehr ausdrücklich betont 
werden, daß auf Grund des Sektionsbelundes die Entstehung der 
Krankheit nicht ohne weiteres erklärt werden kann, ja man 
kann sogar so weit gehen, zu sagen, daß auch die Diagnose einer 
perniciösen Anämie auf Grund des Sektionsbefundes allein 
nicht gestellt werden kann. 

Gerade die zuerst von Bichhorst hervorgehobene Eigentümlich- 
keit des anatomischen Befundes, welcher trotz der auffälligen Schwere 
der Blutveränderung kein bestimmtes Organ als Entstehungsort des 
Leidens aufzuweisen vermag, weist uns daranf hin, diese Krankheits- 
‚gruppe gesondert von anderen schweren Anlmien, bei denen der Sek- 
tionsbefund ein bestimmtes Grundleiden zutage fördert, zu betrachten. 
Dem es ist klar, daß, wenn das Ergebnis der anatomischen Unter- 
suchungen uns keine befriedigende Erklärung für die Genese dieser 
schweren Anämie gibt, die klinische Untersuchung hierfür eintreten 
muß, und daß aus den Symptomen bei Lebzeiten das eigent- 
liche Wesen dieser Krankheit ergründet werden muß, ebenso 
wie dies bei den häufigsten Stoffwechselkrankheiten und vielen Nerven- 
krankhbeiten geschieht, bei denen die Funktionen der lebenden 
Organe und nicht die anatomischen Veränderungen das Ausschlag- 
gebende sind. 

‘Wenn wir zunächst, objektiv und ohne in eine Kritik der Bedeu- 
tung der Befunde einzutreten, eine Übersicht über die wichtigsten 
pathologischen Veränderungen geben, welche sich bei den Obduktionen 
der an perniciöser Anlmie Verstorbenen finden, so muß gleich von 
vornherein darauf aufmerksam gemacht werden, daß diese Befunde 
keine ganz einheitlichen sind, sondern sowohl in bezug auf Inten- 
‚sität der krankhaften Veränderungen als auch in bezug auf die Be- 
teiligung der einzelnen Organe ziemlich verschiedenartig ausfallen. 


—_ 


XI. Kapitel. 


Es findet sich zunächst an der Leiche, ebenso wie am Lebenden, 

eine auffällige allgemeine Blässe sämtlicher Organe und eine starke 
Verringerung der Blutmenge in den durchschnittenen Gefäßen, während 
am Blute selbst naturgemäß dieselben Veränderungen wie am Lebenden 
vorhanden sind, wobei besonders auf eine mangelhafte Gerinnung auf- 
merksam zu machen ist. 

Das Fe ren und die Muskulatur sind nicht nennenswert 
in ihrem Volumen verringert. Die Ödeme, welche schon intra vitam 
beobachtet wurden, finden sich häufig an allen Organen, besonders in 
den serösen Höhlen der Brust und des Unterleibes, 

Auch die bei Lebzeiten schon nachweisbaren Blutungen finden 
sich nicht nur an der Haut und den sichtbaren Schleimhäuten, sondern 
an verschiedenen Teilen der inneren Organe, besonders an den Pleuren, 
dem Perikard, Eudokard und Peritoneum. 

Von allgemeinen Veränderungen seien ferner erwähnt die Zeichen 
alter ausgeheilter Syphilis, welche sich bei manchen dieser Kranken 
als glatte Atrophie des Zungengrundes, als auffällig retrahlerte Narben 
der Leber, Nieren, Lungen, Knochen und anderer Organe finden, 

Am Zirkulationsapparat findet sich die auffälligste, schon von 
Biermer gefundene Veränderung in der manchmal geradezu exzessiven 
Verfettung des Herzmuskels, welcher makroskopisch ein gelbliches, 
hAnfig getigertes Kolorit zeigt und an mikroskopischen Schnitten eine 
weit ansgebreitete fettige Degeneration der Muskelbündelchen aufweist, 
so daß es sich um eine echte Degeneratio adiposa myorcardii handelt. 

Am Respirationsapparat sind außer den erwähnten pleuralen 
und supplenralen Blutungen nur noch Blutungen der Bronchial- und 
Trachealschleimhäute zu erwähnen. Im übrigen ist an diesen Organen 
nichts Nennenswertes nachweisbar. 

Am Digestionsapparat finden sich außer den schon erwähnten 
Blotungen in der Mundhöhle und der gelegentlich auftretenden Vlee- 
ration auffällige Veränderungen in der Schleimhaut des Magens 
und des Darmes, welche nach den Untersuchungen von Quincke, 
Notlinagel, Fenwik, Lewy, Nolle, Eisenlohr, Osler, Ewaldu. a 
vorwiegend in atrophischen Veränderungen bestehen, die sich besonders 
als Folgezustände chronischer Gastritis oder Enteritis entwickeln, wobei 
eins Verfettung der Drüsenzellen und eine Atrophie der Schleimhaut 
mit Bindegewebsnenbildung das Endresultat des Prozesses bilden. 

Man findet makroskopisch eine auffällige Reduktion der Schleim- 
haut des Magens und Darmes manchmal mit Verdickung des sub- 
mukösen Gewebes und in einigen Fällen eine deutliche Schrumpfung‘ 
des ganzen Magens, welche anscheinend auf bindegewebiger Verdickung | 
und Verschrumpfung in der Submucosa beruht. 
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Mikroskopisch findet sich In den frischeren Fällen nach M. Koch 
eine Wucherung des interglandulären Gewebes, welche in vielen 
Fällen das Primäre des ganzen Prozesses zu sein scheint, während in 
anderen Fällen die Zellproliferation bis in die Submucosa reicht und 
hier zu beginnen scheint. Durch diese Zellproliferation werden die 
ausführenden Drüsenabschnitte von den tieferen getrennt, die Drüsen 
fallen der fettigen Metamorphose anheim und gehen teils atrophisch 
zugrunde, teils werden sie zu cystischen Hohlräumen umgewandelt, 
‚Schließlich werden große Strecken der Schleimhaut durch Bindegewebs- 
züge eingenommen, in denen sich nur noch spärliche Drüsenreste finden, 
und in einigen Fällen wird die bindegewebige Schrumpfung in der Sub- 
mucosa so stark, daß eine wirkliche Verkleinerung des Organs daraus 
resultiert, so daß man mit Nothnagel von einer Cirrhosis ventri- 
euli nach Analogie der Cirrhosis hepatis spricht, Die einfache Atro- 
phie der Schleimhaut bezeichnet man nach Ewald als Anadenia 
ventrieuli. 

Auch im Darme finden sich zellige Proliferationen des inter- 
stitiellen Gewebes der Mucosa, welche allmählich sich in Bindegewebs- 
züge verwandeln und in ähnlicher Weise zur Atrophie der Drüsen führen, 
wie es beim Magen zustande kommt. 

Bezüglich dieser Darmıveränderungen, deren ätiologische Beziehungen 
zur pernieiösen Anämie wir sogleich näher besprechen werden, liegen nenere 
Untersuchungen von Faber und Bloch vor, welche behufs Konser- 
vierung der Darmschleimhaut vor Fäulnisveränderungen un- 
mittelbar nach dem Tode intraperitoneale Formalinjektionen vornahmen 
und danach bei einer Reihe von Menschen, die an perniciöser Anämie ver- 
storben waren, die Magen- und besonders die Darmschleimhant unter- 
suchten. 

Während diese Autoren an der Magenschleimhaut in allen Füllen 
teils atrophische, teils entzündliche Veränderungen konstatierten, fanden 
sie die Darmschleimhaut jedesmal intakt und haben hiermit be- 
wiesen, daß die besonders von Martius behauptete Konstanz der 
Darmerkrankungen bei diesen Anämien nicht vorhanden ist. 
Daß es trotzdem Fälle von Miterkrankung der Darmschleimhaut geben 
kann, ist hiermit natürlich nicht ausgeschlossen, für das Verständnis 
des ganzen Leidens sind aber die negativen Befunde von Faber und 
Bloch, welche auch Martius mit einer neueren Beobachtung bestätigt, 
von großer Bedeutung, 

Eine ausgedehnte Narbenbildung im unteren Teile des Ileum, 
deren Entstehung unklar war, fand Saenger in einem Falle von perni- 
eiöser Anämie. 3 

Bei den schweren Anlmien im Kindesalter findet man in gewissen 
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Fällen die deutlichen Zeichen des Darmkatarrhs, besonders ausgedehnte 
Schwellung des follikulären Apparates. Ferner können Blutungen in 
der Schleimhaut des Magens, wie des Darmes gefunden werden, 

An der Leber findet sich fast konstant eine auffällige Side- 
rose, deren Vorkommen erst in den letzten Jahren die Aufmerksamkeit 
auf sich gelenkt hat und für die Entstehung unserer Krankheit berück- 
sichtigt werden muß. Es.füllt neben der allgemeinen Blässe des ganzen 
Orgunes in vielen Fällen schon makraskopisch eine diffuse grünliche 
Fürbung auf, welche in deutlicher Weise zutage tritt, wenn man dünne 
mikroskopische Schnitten mit Schwefelammonium behandelt, wodurch 
eine allgemeine grünliche Färbung hervorgerufen wird. Diese Färbung 
wird durch massenhafte Aufspeichernng von Eisen in der Leber hervar- 
gerufen und entsteht in geringem Maße in der Leiche spontan durch 
Entwicklung von Schwefelwasserstoff, in intensivem Grade durch Be- 
handlung mit Schwefelammonium. 

Diese Siderose der Leber entsteht infolge des vermehrten 
Unterganges von roten Blutkörperchen, wobei das eisenlose Häma- 
toidin als Gallenfarbstoff zur Ausscheidung gelangt, während das Eisen 
in der Leber deponiert, weiterhin nach anderen Organen geführt wird 
und aller Wahrscheinlichkeit nach späterhin zum Neuaufbau von Hämo- 
globin verwandt wird. Während sich in der gesunden Leber des 
Menschen ca. 100—200 mg Eisen auf 100 x Trockensubstanz finden, 
können nach den Untersuchungen von Quincke bei perniciöser Anämie 
enorme Vermehrungen bis 1,900 g auftreten. 

Man bezeichnet diese Form der Lebersiderose nach Naunyn als 
Hämosiderosis, womit ausgesprochen ist, daß diese vermehrten Eisen- 
depots durch Untergang roter Blutkörperchen zustande kommen, und 
nennt im Gegensatz hierzu Pharmakosiderosis solche Zustände, bei 
welchen das Eisen der Leber durch Resorption von genossenem Eisen 
vom Darme her entsteht. 

Wir haben also auch in der Lebersiderosis ein sehr sicheres 
Zeichen für die schwere Zerstörung der roten Blutzellen und 
begegnen diesem Zustande daher bei allen solchen Krankheiten, welche 
mit vermehrter Auflösung von roten Blutkörperchen einhergehen. 

Von einer Wiederaufnahme der Hämatopoese durch die Leber, wie sin Askannzy 
bei Careinose und schwerer Anämie infolge vom Ortessklerese {s 8 06) 
hat, {st bis jetzt bei perniciöser Anämie nichts bekannt. 

Die Milz zeigt kein einheitliches und charakteristisches Verhalten, 
denn in einzelnen Fällen ist sie deutlich vergrößert und zeigt eine 
Hyperplasie aller ihrer Elemente, in anderen Fällen dagegen ist sie 
‚eher verkleinert und atrophiseh, 

Es dürfte sich in Zukunft empfehlen, bei Milzhyperplasien im Ge- | 
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folge von perniciöser Anämie auf erythroblastische Funktionen nach 
dem Vorgange von Heinz bei Blutgiftanämien zu fahnden. 

Die Nieren zeigen in den meisten Fällen mehr oder minder aus- 
gebreitete, fettige Entartung der Epithelien ohne sonstige charakteri- 
stische Veränderungen. 

Die pathologischen Prozesse im Zentralnervensystem wurden 
schon oben erwähnt. 

Das Knochenmark beansprucht als blutbildende Stätte gerade 
bei diesen Kranken eine besondere Aufmerksamkeit. Zuerst wurden 
von Cohnheim im Jahre 1876 Veränderungen am Knochenmarke bei 
perniciöser Anämie nachgewiesen, welche darin bestanden, daß das 
gelbe Fettmark der langen Röhrenknochen in rotes Iymphoi- 
des Mark umgewandelt wurde, und eslag nahe, diese Veränderung 
als die primäre Ursache des ganzen Krankheitsprozesses anzusehen. 
Später ist dann aber besonders durch die Untersuchungen von E.Neumann 
nachgewiesen worden, daß die Umwandlung des Fettmarkes in Iym- 
phoides Mark sekundärer Natur ist und lediglich als Ausdruck ver- 
mehrter regenerativer Bildung neuer roter Blutzellen im Marke an- 
zusehen ist. Es finden sich nach Untersuchungen von Litten, Eisen- 
lohr u. a. diese Umwandlungen des Fettmarkes in rotes Mark nicht 
nur bei perniciöser Anämie, sondern auch bei anderen Krankheiten mit 
vermehrtem Blutkörperchenzerfall. \ 

Immerhin ist dieser Befund am Knochenmarke von großer Wich- | 
tigkeit, und es sei hier noch, bevor wir in eine kritische Betrachtung 
dieser Befunde eintreten, darauf hingewiesen, daß nach den neueren 
Untersuchungen daran festgehalten werden muß, daß erstens die Um- 
wandlung des Fettmarkes in lymphoides nicht nur der perniciösen 
Anämie charakteristisch ist, sondern bei verschiedenen Krankheiten zu 
beobachten ist, und zweitens, daB es eine Reihe von Fällen per- 
niciöser Anämien gibt, bei welchen diese Umwandlung gar 
nicht oder nur in geringem Maße eintritt. Freilich bleibt bei 
diesen letzteren Fällen immer die große Schwierigkeit, daß es kaum 
jemals möglich sein dürfte, sich einen Einblick in das Verhalten sämt- 
licher markhaltiger Knochen zu verschaffen, und ich möchte ausdrück- 
lich darauf hinweisen, daß aus der Betrachtung eines einzelnen auf- 
gesägten Röhrenknochens noch nicht ohne weiteres Schlüsse auf den 
gesamten blutbildenden Apparat, d.h. das gesamte Mark des Skeletts 
zu ziehen sind (vgl. die Befunde von Neumann auf S. 98). 

Die roten Zellen des Knochenmarkes verhalten sich verschieden. 
In manchen Fällen prävalieren die großen Formen derartig, daß 
Ehrlich z. B. von einer megaloblastischen Umwandlung des Markes 
spricht, in anderen Fällen kann die Iymphoide Umwandlung des Markes 





von Lazarus ohne charakteristische Abweichungen 
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dei 
denen speziell die kleinen Iymplooytenähnlichen Formen an der Ver- 


\ Kritik der anatomischen Befunde, 


Läßt sich aus diesen anatomischen Befunden die Entstehung der 
pernieiösen Anämie ohne weiteres erklären? Diese im Anfang des 
Kapitels schon kurz erwähnte Frage ist seit Biermer von verschieden- 
sten Seiten lebhaft diskutiert worden, und es läßt sich nach dem 
hentigen Stande der Dinge folgendes darüber sagen: 

Ganz unzweifelhaft sind die meisten Erscheinungen, welche wir 
bei der Obduktion dieser Kranken finden, sekundärer Natur, d. h, eine 
Folge der schweren Blutveränderungen. So ist von Anfang an die 
auffällige Verfettung des Herzmuskels schon von Biermer als 
eine Folge der schweren Blutveränderung aufgefaßt worden, und später 
wurde in sicherer Weise durch Ponfick experimentell erwiesen, daß 
schwere Blutverluste regelmäßig fettige Eintartung des Herzmuskels 
hervorbringen. Man bezieht infolgedessen ganz allgemein diese fettige 
Degeneration des Herzmuskels auf die anämische Blutbeschaffenheit. 
Es scheint mir aber noch ein zweites Moment hierbei in Frage zu 
kommen, auf welches, so viel ich sehe, bisher nicht aufmerksam ge- 
macht wurde, 

Bekanntlich entstehen fettige Entartungen des Herzmuskels in 
einer sehr großen Zahl von Vergiftungen, besonders bei chronischer 
Einwirkung von Giften, von denen ich z. B. Phosphor, Arsen nenne, 
und es scheint mir durchaus geboten, auch bei der pernleiösen Anämie 
neben der Einwirkung der anämischen Blntbeschaffenheit an &lft- 
wirkungen auf den Herzmuskel zu denken, da gerade bei der per- 
nielösen Aufimie die fertige Degeneration derartig hohe Grade am Myo- 
card zu erreichen pflegt, wie sie bei einfachen posthämorrhagischem 
Animien nicht beobachtet zu werden pflegt. 
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Ebenso dürfte es sich mit den Blutungen verhalten, welche 
besonders im kapillären Gefüßbezirk auftreten und welche nach Ana- 
logie anderer Beobachtungen ebenfalls auf Giftwirkung bindenten, wenn 
wir auch noch keineswegs sicher wissen, wie der Blutaustritt aus den 
Kapillaren infolge der Giftwirkung zustande kommt. Daß bei größeren 
Gefäßen Verfettungen der Gefäßwände mit nachfolgender Ruptur 
auftritt, ist bekannt, dagegen schen wir kapilläre Blutungen, z.B. 
am Augenhintergrunde, auftreten und wieder verschwinden, bei welchen 
50 schwere Veränderungen der Gefäßwände kaum anzunehmen sind. 
Gerade der Vergleich der retinalen Blutungen bei pernieiöser Anämie 
mit solchen, welche wir bei anderen Krankheiten wie Nephritis beob- 
achten, drängt dazu, an eine Giltwirkung als Ursache der Hämor- 
rhagien zu denken. 

Im Gegensatz zu dieser Ansicht hat Stockmann die kleinen kapillären Blt- 
tungen nicht als sekundäre Rolgeerscheinungen der geschilderten Blutheschaffenheit, 
sondern als primäre Ursache derselben anfgefaßt und seine Ansicht derartig out- 
wickelt, daß bei besonders disponlorten Menschen, deren Blutbeschaftenheit durch 
irgendwelche schädigenden Einflüsse verschlechtert wurde, dogenerative Veränderungen 
der feinsten Gefäße an den inneren Orgsmen auftreten sollen, welche zu porsistierenden 
kapilliren Blutungen führen und somit das eigentliche Agens des gunzen Symptomen- 
komplexes der pernieiüsen Anlimie bilden sollen. Diese Theorie von Stoekmann ist 
indessen nicht zu allgemeiner Anerkennung gelsngt, da die Sektionsbefunde bei per- 
nlelös Anmischen keine sicheren Anhaltspunkte Mr das Bestehen solcher Monate und 
Tahre langer Hämorrhagien an den inneren Organen ergeben haben, 

Nächst diesen Momenten kommen ganz besonders die erwähnten 
Veränderungen au der Magen- und Darmschleimhant für die Er- 
klärung der Entstehung schwerer Anämien in Frage. Nachdem zuerst 
Quincke darauf hingewiesen hatte, daß die Atrophie der Magenschleim- 
haut den Ausgangspunkt der pernieiösen Anämie bilden könne, wurden 
ähnliche Ansichten yon Fenwick, Notnagel und verschiedenen an- 
deren ausgesprochen, und es mehrten sich darauf die anatomischen 
Untersuchungen an der Magen- und Darmschleimhaut bei dieser Krank- 
heit, so daß ein ziemlich umfangreiches Material zur Beurteilung dieser 
Frage vorliegt. Hieraus ergibt sich zunächst, daß auch die Drüsen- 
atrophien am Magen und Darm ebenso wie die Veränderungen am 
Herzen und Knochenmarke nicht in allen Fällen von perniciöser 
Anämie zur Beobachtung kommen, so daß man von vornherein mit 
Sicherheit den Satz aussprechen kann, daß diese Veränderungen 
nichts Charakteristisches für perniciöse Anämie sind, und daß 
nicht in allen Fällen die Entstehung des Leidens auf diese Verände- 
rungen zurückgeführt werden kann. 

‘Wenn aber hierüber auch kein Zweifel bestehen kann, so tritt 
die zweite Frage auf, ob eine Drüsenatrophie im Magen und Darm- 

Grawite, Klinische Pathologie des Bluten. 8. Auf. 20 


deutung für das Zustandekommen der Anämie beimißt. 
Wie erwähnt, haben Faber und Bloch bei einigen Fällen wohl 


pernieiösen Anämien durch intestinale Organveränderungen auf- 
geben muß. 
Wie wir später schen werden, ist diese ganze Diskussion wenig 


mehr unzweifelhaft viel komplizierter, und wir werden diese anatomi- 
schen Veränderungen der Magendarmschleimbaut meiner Ansicht nach 
am richtigsten einschätzen, wenn wir das gar nicht zu lösende Pro- 
blem ihrer Bedeutung für das Zustandekommen der pernieiösen Anämie 
in suspenso lassen und nur die meines Erachtens ganz unzweifel- 
hafte Bedentung für die Verschlimmerung der Anämie in 
Rücksicht ziehen, denn es kann gar kein Zweifel darüber bestehen, 
daß bei einer schweren Anämie der Ausfall größerer Strecken 
der Magen- und Darmschleimhaut eine sehr schwere und 
das Krankheitsbild ungünstig beeinflussende Komplikation 
sein muß. 

Wir kommen also zu dem Schlusse, daß von den markantesten 
Veränderungen aus, die wir anatomisch nachweisen können, die Ent- 
stehung der perniciäsen Anämien nicht zu erklären ist. Lediglich das 
Knochenmark kann in vereinzelten Fällen Veränderungen darbieten, 
die an und für sich die Entwicklung des Leidens erklären können. 


Vorbilder für die Entstehung pernieiöser Animien. 


Übersehauen wir die vielartigen Momente, welche uns in der 
Vorgeschichte dieser Krankheltsfülle, in den Symptomen und 
austomischen Befunden entgegentreten, wie sie in den voram- 
grhenden Abschnitten dargestellt sind, so drängt. sich ohne weiteres die 
Ansicht anf, daß die Genese des Symptomenbildes der perni- 
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elösen Anämie keine einheitliche ist, daß vielmehr verschiedene 
Schädlichkeiten imstande sein müssen, dasselbe Krankheitsbild hervor- 
zurufen. 

Das ist tatstichlich der Fall, und ein Rückblick auf die Geschichte 
der perniciösen Anämie zeigt uns, daß seit Biermer schon ein ganz 
beträchtlicher Teil der anfänglich als einheitlich betrachteten Krank- 
heitsfülle aus dieser Gruppe ausgeschieden ist, bei dem man die Causa 
morbi ermittelt und auch einen tieferen Einblick in die Entstehung der 
schweren Blutveränderungen, wie sie auf Grund der gefundenen Schäd- 
lichkeiten zustande kommen, gewonnen hat. Ich meine die schweren 
Anämien bei Anwesenheit von Bothriocephalus latus und Anchy- 
lostomum duodenale, bei welchen die Entstehung der Anämie durch 
die Wirksamkeit der Darmschmarotzer in sicherer Weise durch die 
einfache Tatsache erwiesen ist, daß die Heilung der schweren Blut- 
veränderung olme spezifische Mittel lediglich dadurch zu erzielen ist, 
daß die Schmarotzer beseitigt werden, also die anämisierende Schädlich- 
keit aus dem Körper entfernt wird. 

Gerade diese überaus wichtigen Erfahrungen bei den schweren 
‚Anümien infolge von Anwesenheit dieser beiden Darmschmarotzer lassen 
es meines Erachtens nach dem heutigen Stande der Wissenschaft dringend 
‚geboten erscheinen, die einzelnen Gruppen der schweren Anämien, 
mögen die Blutveränderungen noch so übereinstimmend sein, 
voneinander nach der Ätiologie zu sondern, denn nur auf diesem 
Wege können wir hoffen, mit der Erkenntnis der Genese auch in der 
Therapie voranzukommen, wie ja die Erfahrungen bei den Darmschma- 
rotzern in so schöner Weise gezeigt haben. 

Die schweren Anämien infolge von Bothriocephalus und Anchy- 
lostomum zeigen, wie gesagt, in bezug auf die Blutbeschaffenheit so 
‚große Übereinstimmung mit anderen pernieiösen Anämien, daß sie, wenn 
man lediglich von dem Gesichtspunkte der Blutveränderung aus diese 
Krankheiten betrachtet, von den anderen pernieiösen Anämien nicht 
wohl zu trennen sind. Die Entwicklung dieser Anämien und auch 
ihre Beseitigung durch Abtreibung der Würmer sind in den letzten 
Jahren so vielfach Gegenstand wissenschaftlicher Untersuchung geworden, 
daß wir diese Parasitenanämien geradezu als Vorbilder für die Ent- 
stehung anderer Formen von pernieiöser Anämie betrachten können, 
so daß es zweckmäßig erscheint, eine kurze Schilderung dieser Ver- 
hältnisse den weiteren Betrachtungen voranzuschicken. 

Der Bothriocephalus latus wurde zuerst von Hofmann im 
Jahre 1885 als Erreger schwerer Anämien erkannt, und kurze Zeit 
darauf mehrten sich die Beobachtungen von Botkin, Keyher und 
Huneberg über diese deletäre Einwirkung des genannten Darmpara- 
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sten, und besonders nach einem Vortrage von Runeberg in der Ver- 
sammlung Deutscher Naturforscher und Ärzte zu Berlin 1886 wurde 
die Aufmerksamkeit weiter Kreise anf diese Wirkung des Bothrioce- 
phalus geleitet, über den heute schon eine recht beträchtliche Literatur 
vorliegt. Als wichtigste Momente, die wir besonders den neueren Unter- 
suchungen von Schaumann, Talquist und Rosenquist verdanken, 
lassen sich folgende Erfahrungen hervorheben: 

Der Bothriocephalus latus übt nnr bei einer verhältnismäßig 
nieht sehr großen Zahl von Menschen seine anämisierende Wir- 
kung ans, während zahlreiche Menschen viele Jahre diesen Schmarotzer 

können, ohne krank zu werden. Irgend eine bestimmte 
Ursache, welche die Entwicklung der Anämie begünstigt, läßt sich 
nicht nachweisen. Die Anämie selbst wird unzweifelhaft durch Blut- 
gifte hervorgerufen, welche früher von Schapiro, Wildschur und 
Dehio auf das Absterben und Faulen des Wurmes im Darme zurück- 
geführt wurden, welche aber nach den neneren Untersuchungen von 
Schaumann und Talquist in den ganz gesunden Proglottiden des 
Wurmes produziert werden, sich daraus extrahieren lassen und bei 
Tierversuchen als Blutgifte erwiesen. 

Die Blutveränderungen selbst, welche infolge dieser Intoxikation 
vom Darme aus entstehen, gleichen auf das genaneste den oben er- 
wähnten bei perniciöser Anämie. Diese Blutveränderungen werden zum 
Schwinden gebracht, wenn der Darmparasit beseitigt ist, sofern über- 
haupt der Zustand des Patienten ein derartiger ist, daß eine Restitutio 
ad integrum noch möglich ist. 

Aus diesen kurzen Sätzen geht hervor, daß die Bothrioeephalus- 
animie in exquisiter Welse durch Intoxikation vom Darme aus 
entsteht, und daß auch hier die eigentümliche Tatsache zu berück- 
sichtigen ist, daß nur ein gewisser Teil der Träger von 
an Anämie erkrankt, trotzdem Schaumann und Talquist die Gift- 
stoffe auch aus solchen Bothriocephalen extrahieren konnten, welche 
von ganz gesunden Menschen stammten, deren Blutmischung nicht alteriert 
war, so daß man also nicht annehmen kann, daß ein Teil der Menschen 
mit Bothriocephalus gesund bleibt, weil die von ihnen beherbergten 
Würmer keine Giftstoffe produzieren, sondern daß man im Gegenteil 
annehmen muß, daß bei vielen Menschen das Blutsystem der Gift“ 
wirkung des Wurmes gegenhber resistent ist. 

Anders liegen die Verhältnisse bei der Anwesenheit von Anehy- 
lostomum duodenale. Dieser Wurm haust bekanntlich unter 
ständen in großen Mengen im Duodenum und übt hier dadurch, daß 
er sich fest in die Schleimhaut einsaugt, eine biutentziehende 
Wirkung aus, die um so intensiver ist, als der Wurm lediglich das 
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Blutserum zu seiner Ernährung verwendet, während die roten Blut- 
körperehen unverändert durch ihn hindurch passieren und in den Darm 
‚entleert werden. 

Von Anfang an wurde die anämisierende Wirkung dieses Wurmes 
auf diese blutsaugende Tätigkeit bezogen, und von Leichten- 
stern wurde sogar die Menge Blut, welche von einer bestimmten An- 
zahl von Anchylostomen täglich dem Menschen entzogen wurde, an- 
nühernd genau berechnet und hieraus der Schluß gezogen, daß durch 
derartig fortgesetzte, wenn auch pro die relativ geringe Blutentziehungen 
sehr wohl ein Zustand von pernieiöser Anämie auftreten könne, ähn- 
lich wie man das bei anderen fortgesetzten, wenn auch kleinen Blutungen 
aus anderer Ursache beobachten kann. 

Demgegenüber wurde von Lussana darauf aufmerksam gemacht, 
daß die Blutentziebung nicht das wesentliche Moment bei der Ent- 
stehung von Anchylostomumanämie sei, daß die Würmer vielmehr 
auf chemischem Wege durch Absonderung toxischer Substanzen Degene- 
ration des Blutes hervorrufen können. Durch Injektion von Urin eines 
an Anchylostomum Leidenden vermochte er bei Kaninchen schnelle Zer- 
störung des Hämoglobins zu erreichen, welche bei Anwendung anderer 
Urine nicht auftrat. Diese viel beachteten Experimente sind indes 
keineswegs als beweisend anzusehen, da man neuerdings ganz allgemein 
anerkannt hat, daß die Prüfungen des Urins auf toxische Produkte 
lediglich durch Einspritzung in den Tierkörper durchaus unzuverlässige 
Resultate geben, so daß diese Untersuchungsresultate keine sicheren 
Schlüsse zulassen. 

Im speziellen sind die Untersuchungen von Lussana neuerdings 
von P. Aporti widerlegt worden, welcher den Urin eines Anchy- 
lostomumkranken auch nach der Entfernung des Wurmes als toxisch für 
Tiere befand, 

Auch Stoßfwechseluntersuchungen von Bohland, welche auf einen 
gesteigerten Eiweißzerfall bei Anchylostomumkranken hindeuten, sind 
nicht eindeutig, da dieselben nach Leichtenstern auch durch die Rin- 
wirkung der wiederholten Blutentziehnngen hervorgerufen werden können, 
indem beichtenstern annimmt, daß auch infolge derartiger chronischer 
Blutungen sich Giftstoffe bilden können, welche mit dem Wurm selbst 
gar nichts zu tun haben, 

Schaumann ist der Ansicht, daß nach Blutverlusten die übrig- 
gebliebenen roten Zellen eine Mehrleistung auszuführen haben, daß 
sich hierbei Substanzen bilden, die einen Reiz auf das Knochenmark 
ausüben, infolgedessen eine gesteigerte Neubildung dieser Zellen statt- 
findet. Wenn nun diese Blutverluste sich dauernd wiederholen, so glaubt 
Schaumann, daß diese Substanzen in so großer Menge gebildet werden, 
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daß sie einen deletären Einfluß auf die roten Zellen ausüben können. 
Diese Hypothese steht in Übereinstimmung mit der erwähnten Annahme 
von Leichtenstern, daß bei Ankylostomiasis Giftwirkungen mitspielen, 
die mit dem Wurm selbst direkt nichts zu tun haben. 

Ein eigenartiges Licht ist auf diese Verhältnisse durch Beobach- 
tungen gefallen, die ich (Lit. 3) am Blute solcher Kranken erheben 
konnte, welche an intestinalen Blutungen litten, bei denen sonstige 

auszuschließen waren, besonders bei Individuen mit Ul- 
eus ventriculi. 

Es ließ sich hier nämlich in der Mehrzahl der Fälle das Auf- 
treten körniger Degenerationen an mehr oder minder zahlreichen 
Blutkörperchen in der Zirkulation nachweisen, welche während der 
Passage des Blutes durch den Darm anftraten und nach dem Sistieren 
wieder schwanden. 

Dasselbe Phänomen ließ sich bei völlig gesunden Menschen künst- 
lich durch Verabreichung von verschiedenen Hämoglobinpräparaten er- 
zielen, und zwar traten diese Degenerationserscheinungen schneller und 
stärker bei solchen Individuen auf, deren Blut schon vorher mäßig 
anämisch war. 

Bei verschiedenen Kranken, welche durch äußere Vi 
größere Blutverluste nach außen erlitten hatten, konnte ich diese Ver- 
änderungen im Blute nicht finden. 

Es ergibt sich hieraus, daß ganz unabhängig von dem Blut- 
verluste als solchem lediglich infolge der Passage von Blut oder 
Blutpräparaten durch den Darm Giftstoffe gebildet werden, 
welche nach unserer Definition auf 8. 233 einen plasmotropen Ein- 
Muß auf die roten Zellen ausüben können, der bei lungem Bestehen 
solcher intestinalen Blutungen, also gerade bei Ankylostominsis sehr 
wohl imstande sein dürfte, die an und für sich schon durch den Blut- 
verlust hervorgerufene Anämie zu steigern. Auch bei diesen Unter- 
suchungen zeigte sich wieder die Tatsache, daß die Blutzellen der 
einzelnen Menschen in verschiedenem Grade auf diese Schädlichkeit 


Hiernsch schließe ich mich der Ansicht an, daß bei der Anky- 
lostomumanamie außer dem chrunischen Bintverlaste noch toxische 
Wirkungen im Spiele sind, die mit dem Wurme selbst nichts zu tum 
haben; ich glaube aber, daß man nicht nötig hat, zu der erwähnten 
Hypothese von Schaumann zu kommen, sondern es ist 
daß sich im Darme aus dem Hämoglobin, vielleicht durch 
Bakterienwirkung diese Blutgifte bilden. 
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Schließlich sind noch folgende Rrfahrungstatsachen bei der Er- 
klärung der Genese perniciöser Anämien zu berücksichtigen: 

1. Von großer Wichtigkeit ist, daß eine individuelle Disposition 
des Bintes vorhanden sein muß, eine Tatsache, welche ganz besonders 
hervorgehoben zu werden verdient, da man sehr häufig dem Einwande 

daß es unverständlich sei, weshalb eine perniciöse Anämie 
%. B. durch Giftwirkung vom Darme aus entstehe, während doch an- 
zunehmen sei, daß solche Giftwirkungen 2. B. bei habitueller Obstipa- 
tion bei vielen Menschen vorhanden seien, olme daß dadurch eine per- 
niciöse Anämie entstände. Dieser Einwand ist ganz ungerechtfertigt, 
wenn man die Tatsachen der allgemeinen Pathologie gerade in bezug 
auf Giftwirkungen berücksichtigt, denn es ist nichts Außerordentliches, 
daß bei der Einwirkung infektiöser Stoffe immer nur ein verhältnis 
mäßig geringer Bruchteil von Menschen erkrankt, und wenn wir ferner 
berüieksichtigen, wie bei den Erkrankten, welche denselben Infektions- 
stoff? in sich bergen, die einzelnen Organe in ganz verschiedener Weise 
in Mitleidenschaft gezogen werden. So sehen wir, daß z. B. bei einer 
größeren Reihe von Scharlachkranken nur ein gewisser Bruchteil an 
Gelenkentzündung, ein anderer an Nierenentzündung und wieder ein 
anderer an Drüsenentzündung erkrankt, ohne daß wir einen Grund 
für diese verschiedenartigen Wirkungen desselben Giftstoffes anzugeben 
vermöchten. 

Speziell für das Blutsystem lehren uns die Tatsachen bei der 
Bothriocephalus- und Anchylostomuminfektion, daß nur ein gewisser 
Bruchteil der infizierten Menschen mit einer Anämie reagiert, 
und da nach den Untersuchungen von Schaumann die Annahme aus- 
geschlossen ist, daß die Giftstoffe der verschiedenen Würmer ver- 
schiedene Intensität haben können, so geht schon hieraus unzweifelhaft 
die Tatsache hervor, daß nur ein Bruchteil der Menschen eine Dis- 
position zu schweren Erkrankungen des Blutes infolge von Giftwirkung 
des Blutes besitzt. 

Etwas Ähnliches können wir bei einer anderen und zwar geradezu 
alltäglichen Vergiftung beobachten, nämlich der Bleivergiftung, bei 
welcher die Einwirkung des Bleies auf die Blutzellen sich In ausge- 
zeichneter Weise durch das Auftreten der körnigen Degeneration nach- 
weisen läßt. Hierbei findet sich, wie unsere umfangreichen Unter- 
suchungen bei Bleiarbeitern ergeben haben, daß jahrelange Beschäf- 
tigung mit Blei und dauernd vorhandene Degenerationen im Hämo- 
globin bei vielen Menschen nicht die geringste Anämie hervorrufen, 
während bei anderen schon nach verhältnismäßig kurzer Zeit die 
schädlichen Einwirkungen des Bleies sowohl auf das Blut wie auch auf 
das Nervensystem in auffälliger Weise hervortreten. 
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Auf ein ganz ähnliches Verhalten des Blutes gegenüber dem 
Protoplasma zerstörenden Gifte des Carcinoms wurde schon oben 
hingewiesen. 

Wir werden demgemäß mit der individuellen Disposition bei 
der Entstehung perniciöser Anämien als einem wichtigen Fak- 
tor zu rechnen haben. 

2. Die Eigenart der perniciösen Anämie würde nicht genügend 
erschöpfend beschrieben sein, wenn nicht eine Tatsache von großer 
Wichtigkeit betont würde, welche diese Anämien vor einfachen sekun- 
dären Anämien im Verlaufe verschiedener Krankheiten auszeichnet. Es 
ist dies die eigentümliche Hartnäckigkeit der Blutveränderung, 
welche ein Charakteristikum dieser Krankheit bildet. Wenn wir näm- 
lich eine einfache Anämie, z. B. nach chronischen Blutungen selbst 
schweren Grades in ihrem Verlaufe beobachten, so finden wir die bekannte 
Tatsache, daß nach Beseitigung der Ursache, also hier nach dem 
definitiven Stillstand der Blutungen, die Anämie ohne weiteres, und 
zwar häufig in sehr kurzer Frist sich zurückbildet, wobei wesentlich 
der allgemeine Kräftezustand, die Ernährung und event. die Verab- 
reichung von Medikamenten ausschlaggebend sind. 

Im tegensatze hierzu zeichnet sich die perniciöse Anämie dadurch 
aus. daß, wenn es auch mit Sicherheit gelungen ist, die ursprünglich 
schädigende Ursache zu beseitigen, trotzdem die fehlerhafte Blut- 
mischung in einer auffälligen Hartnäckigkeit beharrt und 
nicht ohne weiteres zur Norm zurückkehrt. 

Diese Erscheinung wird neuerdings von Schaumann als eine 
Insuffizienz des Knochenmarkes aufgefaßt, welches nach seiner 
ht durch die dauernde übermäßige Inanspruchnahme in ähnlicher 
Weise ermattet, wie der Herzmuskel bei dauernder übergroßer Arbeits- 
leistung. Meinerseits halte ich daran fest, diese Erscheinung eher nach 
Analogie sonstiger fehlerhafter Stofiwechselvorgänge im Organismus zu 
erklären und hierbei eine fehlerhafte Richtung der Blutzell- 
bildung anzunehmen, die sich in ähnlicher Weise entwickelt wie die 
übermäßige Produktion vun Fettzellen bei einem Fettsüchtigen. Daß 
derartige Berriffe, wie „fehlerhafte Richtung der Zellbildung“, nur ein 
Notbehelf sind, ist ohne weiteres klar. Wir kommen aber einstweilen 
ohne derartige Annahmen hier ebensowenig wie bei anderen Stoffwechsel- 
krankheiten: Fettsucht, ht. Di: aus, und ich halte deshalb 
die Unterscheidung perniciöser Anämien gegenüber einfachen 
Zuständen transitorischer Blutarmut gerade durch das Krite- 
rium der krankhaften Richtung der Zellbildung gexeben; ebenso 
wie man die Stoffwechselkrankheit Fettsucht gegenüber der einfachen 
übermäßigen vorübergehenden Fettaufspeicherung unterscheidet. 
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Verschiedene Gruppen der pernieiösen Anämie nach 
der Art ihrer Entstehung. 


1. Die erste und wichtigste Gruppe, weil sie der Zahl nach die 
weitaus am häufigsten vorkommende ist, bilden die durch Intoxikation 
vom Darmkanal aus entstandenen Anämien. Seit den Untersuchungen 
von William Hunter im Jahre 1888, welcher eine Giftwirkung durch 
Autointoxikation vom Darme auf die roten Blutkörperchen nachwies 
und auch die Gifte (Putresein und Uadaverin) im Harne nachwies, welcher 
ferner auf die Siderose der Leber als deutlichen Ausdruck der voran- 
gegangenen starken Blutkörperchenzerstörung hinwies, ist die Aufmerk- 
samkeit der Untersucher bei diesen Anämien auf den Darm gelenkt 
worden. Später wurde durch die anatomischen Befunde an der Magen- 
und Darmschleimhaut die ganze Frage verschoben, und die intestinale 
Entstehung perniciöser Anfimien von manchen als gleichbedentend 
mit Entstehung durch Drüsenatrophie angenommen. 

Hiermit ist meines Erachtens eine reine Kathederfrage aufge- 
worfen worden, welche sich wohl niemals mit Sicherheit in positivem 
Sinne beantworten lassen wird, ob nämlich aus der Drüsenatrophie im 
Darme ohne weiteres eine schwere Anämie entstehen kann; denn es 
ist kaum zu denken, wie man die Grundfrage, ob die Drüsenatrophie 
schon vor Beginn der Anämie bestanden hat, je wird lösen können. 
Man kann theoretisch wohl zugeben, daß die Möglichkeit einer der- 
artigen Entstehung von perniciöser Anämie besteht, in der Praxis aber 
spielt diese Frage gar keine Rolle, denn wir haben bei diesen Anämien 
eine solche Fülle von Zeichen, die für Giftwirkung sprechen, daß es 
unrichtig wäre, von einem intestinalen Ursprung der Krankheit als 
gleichbedentend mit Drüsenatrophie im Darme zu sprechen, zumal durch 
die Untersuchungen von Faber und Bloch mit Sicherheit erwiesen 
ist, daß Atrophien der Darmdrüsen selbst in den schwersten Fällen 
fehlen können. 

Nicht, anders verhält es sich mit. den Atrophien der Magenschleim- 
haut, welche häufiger bei den Sektionen dieser Kranken, aber auch 
‚keineswegs konstant gefunden werden. Aus diesen anatomischen Befunden 
allein ist, wie bereits auselnandergesetzt, die Entstehung der Annie 
nicht zu erklären, und es ist nicht angängig, wie dies z. B. Senator 
tut, diese Anämien einfach auf Ernährungsstörungen infolge chro- 
nischer Magendarmerkrankungen zurückzuführen, da hierdurch nicht im 
geringsten der maligne progrediente Verlauf der Anämien zu erklären 
ist. Es handelt sich ja überhaupt bei diesen Kranken keineswegs um 
‚eine schwere Ernährungsstörung, vielmehr ist, wie schon von Noorden 
nachwies, die Resorption der Eiweißstoffe keineswegs verringert und 
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die Kranken bieten selbst sub finem vitae nicht die bekannten Zeichen 
der Kachexie dar, wie wir sie bei chronischen Enteritiden mit dauernd 
verringerter Nahrungsaufnahme sehen. 

Es deuten vielmehr alle Erscheinungen bei diesen Kranken auf 
die Wirksamkeit schwerer Blntgifte hin, deren Entstehung bei 
‚einer relativ großen Zahl von Menschen nur im Magendarmkanal gesucht 
werden kann, und es ist ganz klar, daß derartige Giftbildungen auch 
‚ohne irgendwelche anatomischen Veränderungen der Schleimhänte des 
Intestinalkanals zustande kommen können. 

Weit höhere und für die ganze Frage entscheidende Bedeutung 
haben die Sekretionen dieser Schleimhäute, in erster Linie die Salz- 
säluresekretion des Magens. 

Es ist hierbei keineswegs nötig, daß es sich um eine Achylia 
ventriculi handelt, auf deren Bedeutung für die Entstehung von 
Anämien besonders Martius hingewiesen hat, sondern ich bin der An- 
sicht, daß allein der Mangel an freier HCl im Magen eine äußerst 
wichtige, in manchen Fällen vielleicht die primäre und entscheidende 
Rolle bei der Entwicklung dieser schweren Anämien spielt. 

Wir sind hier, da die experimentelle Ergründung der Frage aus 
den verschiedensten Gründen ausgeschlossen erscheint, einerseits auf 
theoretische Erwägungen, andererseits auf praktische Beob- 
achtungen zumal nach der therapeutischen Richtung ange 
wiesen, und werden weiterhin sehen, wieweit es möglich ist, in dieser 
Frage ein Urteil abzugeben. 

Bei der theoretischen Erwägung muß von vornherein betont wer- 
den, daß unzweifelhaft der Ausfall an Nährstoffaufnahme bei 
solcher chronischen Anacidität nicht in die erste Linie gestellt werden 
kann und eine etwaige Unterernährung auf keinen Fall zur Erklärung 
des schweren deletären Krankheitsverlaufes allein ausreicht, denn es 
ist durch Stoffwechseluntersuchungen ja genugsam bewiesen, daß die 
Verdauung und Assimilation der Eiweißstoffe im Darmkanal vollständig 
ausreichend besorgt werden kann auch bei gänzlicher Ausschaltung 
des Magensaftes, 

Ebenso mag dahingestellt bleiben, inwieweit der Ausfall des Reizen, 
welchen normalerweise der saure Mageninhalt auf die Sekretion der 
Galle und des Pankreassaftes ausübt, schädlich auf die Verdauung und 
damit den allgemeinen Ernährungszustand einwirkt. 

Bleiben wir vielmehr bei der Annahme einer toxogenen Anämie, 
80 Inssen sich meines Erachtens zwei Möglichkeiten der Ent- 
stehung von Giftstoffen bei Anneidität denken, und zwar kann 
erstens der Fortfall der antibakteriellen Wirkung der Salz- 
säure die Bildung von Giftstoffen ermöglichen, 
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Bekanntlich ist die Frage von der desinfizierenden Wirksamkeit 
der Magensekretion Gegenstand zahlreicher Arbeiten geworden, und «s 
ist bemerkenswert, daß die Bewertung dieser Wirksamkeit: seitens der 
einzelnen Autoren eine recht verschiedene ist, indem z.B. v. Noorden 
früher der Ansicht war, daß sich die desinfizierende Wirkung des Magen- 
saftes nicht über die Grenzen des Magens selbst erstrecke, ‚während 
nenerdings v. Bunge gerade in der desinfizierenden Wirksamkeit der 
HCl die Haupttätigkeit des Magens erblickt, Untersuchungen des 
Urins auf Fäulnisprodukte bei Menschen mit Anacidität haben bei 
v. Noorden, Kast, Strauß, Stadelmann, Wasbutzki, Baumstark 
verschiedene Resultate ergeben, doch scheint es mir nicht richtig zu 
sein, die antibakterielle Wirksamkeit des Magensaftes ledig- 
lich an den Produkten saprophytischer Entwicklung zu 
messen, sondern von noch größerer Bedeutung dürfte der Ausfall der 
Magendesinfektion dann sein, wenn z. B, von kariösen Zähnen oder 
anderen Reservoirs der Mundhöhle pathogene Mikroorganismen, 
z.B. pyogene Kokken, verschluckt werden und an den Riweißstoffen 
der Ingesta geeignete Entwicklungsmedien finden. Giftstoffe, welche 
sich infolge derartiger Infektion während der Passage durch den RR 
darm entwickeln, dürften für den Riweißbestand des 
fährlicher sein, als manche Fäulnisprodukte, ohne daß sle jedoch eis 
den gebräuchlichen Methoden im Urin nachzuweisen wären. 

Außer der antiseptischen Wirksamkeit der freien HC] ist bei unserer 
Frage zweitens zu berücksichtigen, daß bei dem Fehlen der Säure 
und dem Ausfall der Magenverdauung der Abbau der Eiweißmole- 
küile in einer Weise beeinflußt sein kann, daß nicht durchweg die 
physiologischen Endprodukte der Eiweißzerseizung gebildet und zur 
Resorption gebracht werden, sondern daneben die Umwandlung der 
Eiweißmoleküle infolge des Fehlens der HC1-Pepsinwirkung 
auf einer intermediären Stufe stehen bleibt, welche bei ihrer 
Resorption giftig zu wirken imstande ist. Es handelt sich dabei 
um eine ebenso schwierige wie weitschichtige Frage, welche hier nur 
angedentet werden kann, da eine eingehende Erörterung aller hierbei 
einschlägigen Faktoren die ganze neuere Lehre von den Schicksalen 
der Eiweißstoffe berücksichtigen müßte, eine Lehre, die bekanntlich 
gerade in letzter Zeit Gegenstand eifrigster Diskussion geworden und 
noch lange nicht an ihrem Abschlusse angelangt ist. 

Es genügt hier, darauf hinzuweisen, daß die Resorption des ge- 
nossenen Eiweißes im Darme in den allerverschiedensten Stufen der 
Verdauung, ja anscheinend sogar im nativen Zustande erfolgen kann, 
daß ein Teil als albumoseartige Körper und wahrscheinlich ein anderer 
Teil als kristallinische Endprodukte zur Resorption kommt. 


EN 
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‚Diese komplizierten Verhältnisse sind, wie erst kürzlich von Umber 
mit Recht hervorgehoben wurde, durch einfache N-Bestimmungen im 
Urin resp. in den Faeces naturgemäß nicht zu ermitteln. 

Da also vorläufig noch keineswegs sicher bekannt ist, in welchen 
quantitativen Verhältnissen beim gesunden Menschen die Produkte 
‚der Eiweißverdauung zur Resorption kommen, und in welchen Ver- 
hältnissen gewisse Stoffe, wie z. B. die Peptone, giftig zu wirken ver- 


Eiweißumwandlang derartig zu beeinflussen vermag, daß neben den 
normalen Endprodukten solche Stoffe zur Resorption kommen, 
die quantitativ oder an und für sich toxisch zu wirken ver- 
mögen. 

Aller Wahrscheinlichkeit nach dürften bei Ausfall der Salz- 
säurewirkung beide Faktoren, d. h. die ungehinderte bakte- 
rielle Entwicklung und die fehlerhafte Eiweißverdanung ge- 
meiusam ihre deletäre Wirkung ausüben. 

Kommt man somit auf dem Wage theoretischer Überlegungen zu dem Schlusen, 
daß eine Intoxikation infolge chronischen Salssäuremangels als sehr 
wohl möglich anzunehmen Ist, so dürfte zunächst der praktische Einwand se 
macht werden, daß es erlahrungsgemäß Menschen gibt, welche an Anncidität des 
Mngens leiden und sich dabel trotzdem vollig gesund befinden. 

Dieser naheliegende Eiuwand verliert aber sehr viel an seiner Beleutung, wenn 
man erstens ganz im allgemeinen erwägt, dab Defekte der meisten Organe von 
sonst gesund konstituierten Leuten oft lange ohne Schaden ertragen 
werden. Zs ist ja bekannt, daß nahezu der ganze Magen uxstirpiert werden kan, 
ohne And die Oporierten an Inanition oder Intoxikation sterben, indes wird dam 
doch wohl niemand soweit gehen, den Magen lediglich für ein Indifferentes Reservoir 
anzuschen, ebensowenig wie man aus der Tatsache, das beträchtliche Teile des Ge- 
hirus ohne merkliche Einbube der geistigen und sonstigen Funktionen entfernt werden 
‚könmen, schließen wird, daß diese Teile schlechthin entbehrlich sind. 

Wenn manche Menschen Anaciditäten des Magens ohme Schaden ertragen, ws 
darf man daraus doch nur schließen, daß hier individuelle günstige Verhältnisse wur 
legen, welchn den Ausfall der Magunsekretion kompensieren, die Situation Anden 
sieh aber sofort, wenn wir uns fragen, wie solche Personen auf Anschlität 
rongioren, deren Organismur durch irgend ein anderweitiges Leiden 
geschwächt ist, 

Die Gifte nım, welche sich aus den unablässig mit dem Speichel 
und den Speisen in den Magen gelangenden Bakterien beim Fortfall 
der aseptischen Sänrewirkung dieses Organs weiterhin im Darmkanale 
entwickeln, Iuben in erster Linie deletäre Wirksamkeit gegen- 
über den roten Blutkörperchen, stellen also ausgesprochene 
Blutgifte dar. Nach neueren Untersuchungen von mir (Lit, Nr. 4), 
glaube ich aber annehmen zu missen, daß diese Gifte unter Umständen 
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auch allgemeine protoplasmazerstörende Wirkung haben können, 
ja daß diese letztere unter Umständen vor der anämisierenden Wir- 
kung überwiegt, so daß wir hier eine große Ähnlichkeit mit der Gift- 
wirkung des Careinoms (s. 8. 284) haben, die sich ebenso in einem Falle 
in auffälliger Anämisierung, im anderen Falle wieder vorzugsweise in 
allgemeiner Kachexie äußert. 

Hält man an der geschilderten Entstehungsweise giftiger Stoffe im 
Intestinaltraktus fest, so ergibt sich ohne weiteres, daß die vieldisku- 
tierte Drüsenatrophie sowohl im Magen, wie im Darmtraktus keines- 
wegs zum Zustandekommen der schweren Anämie nötig ist, zumal da 
auch bei der perniciösen Anämie infolge won Bothriocephalus latus 
nach W. Möller, der den Darm kurz nach dem Tode untersuchte, keine 
pathologischen Veränderungen der Darmschleimhant vorhanden sind. 

Daß die Drüsenatrophie der Magen- wie auch der Darmschleim- 
haut, da wo sie vorhanden ist, eine schwere Komplikation darstellt, ist 
ohne weiteres klar, und es ist die oben erwähnte Frage, ob sie vor 
dem Ausbruch der Anämie bestanden oder sich erst infolge der Anämie 
entwickelt habe, für den Verlauf des Leidens ganz gleichgültig, da 
unter allen Umständen durch diesen Ausfall an Drüsenfunktion die ür- 
nährung leiden muß. Inwieweit dies tatsächlich der Fall ist, hat man 
durch Stoffwechseluntersuchungen zu ermitteln versucht, Indessen ist 
hier ausdrücklich zu betonen, daß diese Versuche nur mit leichtest ver- 
daulichen Nahrungsmitteln wie Milch, Zucker, Schabelleisch usw. ange- 
stellt sind, so daß sich bisher nur so viel sagen läßt, daß die Aus- 
nutzung derartiger, leicht resorbierbarer Stofe bei diesen Kranken 
manchmal wenig, manchmal gar nicht beeinträchtigt ist. 

So wichtig diese Tatsache für die Ernährung dieser Kranken ist, 
so wenig kann sie bei der Frage nach der Entstehung der Anlimie 
verwertet werden, denn die Entwicklung der Krankheit kommt wohl 
kaum jemalz bei einer derartigen Kost zustande, vielmehr fast immer 
bei unzweckmäßiger, schwer verdaulicher und auch quantitativ unge- 
nügender Kost, so daß es klar ist, daß aus diesen Stoffwechselversuchen 
irgendwelche Schlüsse für die Entstehung der perniciösen Anämien auf 
der Basis einer Darmdrüsenatrophie nicht gezogen werden können. 

Wenn Bloch gegen diese meine Ausführungen darauf hinweist, 
daß bei erwiesener guter Resorptionsfähigkeit des Darmes für Milch 
und andere leichtest, verdauliche Nahrungsmittel auf der Höhe der Er- 
krankung der Schluß zu ziehen sei, daß im Beginne der Erkrankung 
wahrscheinlich auch schwerere Speisen gut verdant worden sind, so hat 
er vielleicht, hiermit Recht, aber es handelt sich eben bei der Ent“ 
stehung dieser Anämien keineswegs um eine quantitativ verringerte, 
sondern nm «ine pathologisch veränderte Nahrungsresorption, 
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und die Bildung von giftigen Eiweißprodukten braucht die Resorption 
und Assimilation von Fett, Kohlehydraten und Eiweiß nicht eher zw 
alterieren, bevor eben durch die Giftwirkung eine schwere allgemeine 
Erkrankung und vielleicht auch lokale Drüsendegeneration hervor 
gerufen ist. 

Den wichtigsten Schlußstein in dieser ganzen Frage des intestinalen 
Ursprunges der pernielösen Anämie bilden meiner Ansicht nach die 
Erfolge der Therapie. Nachdem zuerst von Sandoz die günstigen 


lungen dieser Anämien erzielen lassen, daß gerade durch diese Erfolge 
die intestinale Entstehung über jeden Zweifel erhoben ist. 

‚Wenn demgegenüber z. B. Bloch noch nenerdings auf Grund theoretischer Eir- 
wögungen die Entstehung dieser Andmien durch Intoxikationen rom Darmkanal woll- 
ständig negiert und dieselben auf eine „primäre asthenische Beschaffenheit 
des bintzellenbildenden Gewebes“ zurückfübrt, »o halt ich diesen Rückfall im 
‚das mysteriöse Dunkel, weiches die perniclöen Anämle in früherer Zeit umschwehte, 
für bedanerlich. Wie wir schen werden, gibt es in der Tat Veränderungen des 
‚Knochenmarkes, welche den primären Grund der Krankheit bilden können, indes ind 
‚diese Fülle schr selten und rechtfertigen keineswegs den Begriff der „Asthenie*. 

Wenn Bloch diese Krankheiten nach dem Vorgange von Ehrlich auch heute 
noch für absolut unheilbar erklärt und nur Remissionen in dem Krankheite- 
verlanfe kennt, #0 muß ich es ablehnen, darüber zu diskutieren, solange er nicht 
eine größere Zahl derartiger Kranker nach den von mir seit längerer Zeit und wieder- 
holt entwickelten therapeutischen Prinzipien behandelt hat. Wenn dieser und anders 
Autoren bei der Therapie der pernieiösen Anämie nur Schonung, leichte Dit umd 
Arsen anwunden, so worden ihre Erfolge und damit auch ihr Urteil über die Ent- 
stehung dex Leidens nicht weiter gedeihen, als zu der Zeit, wo Biermor und Eich- 
horst mr über tödliche Ausgänge bei dieser Krankheit zu berichten wußten. 


Nach allen neueren Beobachtungen werden wir nicht fehlgehen, 
wenn wir für die meisten Fälle die Entstehung der Anämie in der 
Weise erklären, wie ich dies schon vor Jahren ausgeführt habe, daß 
infolge won Salzsäuremangel im Magen, oft auch motorischer Schwäche 
desselben, ferner von chronischen Darmstörungen zunächst Giftstoffe sich 
entwickeln, welche zur Resorption kommen und in schleichender Weise 
die Blutkörperchen zerstören; daß infolge dieser Anämie und Gift- 
wirkung in manchen Fällen eine Degeneration der Drüsenepithellen 
des Magens und Darmes eintritt, wodurch die Assimilation der gewöhn- 
lichen groben Tageskost beeinträchtigt wird, daß hierdurch wiederum 
die Anämie verschlimmert wird, so daß sich geradezu ein Cirenlus 
vitiosus entwickelt, welcher bei einer langsamen Entwicklung des 
Leidens in einer immer weiter fortschreitenden schweren Anämie endigt, 
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wobei naturgemäß die Fähigkeit des Knochenmarkes, die Verluste an 
Blutzellen auszugleichen, einen sehr wichtigen Faktor bildet. 

Diese erste Gruppe der perniciösen Anämien spielt insofern die 
Hauptrolle, als sie 1, der Zahl nach bei weitem die häufigste ist, 
wenigstens wenn man das hiesige Beobachtungsmaterial zugrunde legt, 
2. weil gerade diese Formen verhältnismäßig günstige Chancen für 
die Therapie bieten. Die Entscheidung, ob ein gegebener Fall zu 
dieser Gruppe gehört, läßt sich nicht prima vista durch eine einmalige 
Untersuchung erledigen, sondern nur durch fortgesetzte Beobachtung 
und vor allem durch genaue Erhebung der Anamnese, worauf wir weiter 
unten zurückkommen werden. 


In anderer Weise erklärt W. Hunter (5—7) neuerdings die Ent- 
stehung der perniciösen Anämie, indem er dieselbe ganz ausschließlich 
auf primäre schwere Entzündungen der Mundschleimhaut und des Zahn- 
fleisches zurückführt. 

Wie erwähnt hat W. Hunter als erster auf die Schädigung der 
roten Blutkörperchen aufmerksam gemacht, welche durch Resorption 
toxischer Stoffe vom Darm aus In der Pfortader stattfindet, und im 
Verfolg dieser seiner Ansicht nimmt er an, daß die Giftstoffe, welche 
durch schwere stomatitische Prozesse entstehen, verschluckt wer- 
den, den Magen- und Darmkanal infizieren, zur Resorption gelangen 
und zerstörend auf die Blutkörperchen einwirken. Gleichzeitig sollen 
diese Infektionsprozesse das Auftreten fieberhafter Erscheinungen 
bei der perniciösen Anämie erklären, und durch die Infektion der Magen- 
und Darmschleimhaut sollen die atrophischen Veränderungen dieser 
Drüsen hervorgerufen werden, welche sich bel zahlreichen Fällen per- 
niciöser Anäınle finden. 

Hunter faßt demgemäß die perniciöse Anämie als eine chro- 
nische Infektionskrankheit auf, hervorgerufen durch Infektion ge- 
wisser Teile des Digestionstraktus, vor allem des Mundes, ferner des 
Magens und des Darmes, und er geht in diesem Gedankengang #0 weit, 
tür die Therapie, neben der lokalen Behandlung des Mundes, Magens und 
Darmes die Anwendung eines Antistreptokokkenserum zu empfehlen. 

Er folgt mit dieser Ansicht der ältesten, über diese Anämien aus- 
gesprochenen Anschauung von Addison, welcher im Jahre 1855 die 
„idiopathische Anämie“ als eine infektiöse, auf Hämolysis beruhends 
‚Erkrankung beschrieb. 

So interessant diese Beobachtungen über die Atiologische Rolle 
schwerer Stomatitiden bei der Entstehung schwerer Anämien sind, s0 
muß ich doch aus eigener Erfahrung betonen, daß eine allgemeine, 
dh. in jedem Falle zutreffende ätiologische Bedeutung diesen 







Entzündungen hierbei nicht ET werden kann, da 
eigenen zahlreichen Beobachtungen auf diesem Gebiete | 

nur ehe Fälle begegnet we ee eine 

märe Stomatitis bestanden hätte, da ferner die sekundären 

lichen Veränderungen an der Magen- und Darmschleimhaut, wie wir 
sahen, vollständig fehlen können, und da, schließlich perniciöse Animien. 
vorkommen, die überhaupt nicht auf intestinaler Untezikktiiaräei 
fektion beruhen. 

Unzweifelhaft begünstigen ulcerative Stomatitiden, aber auch sim 
kariöse Zerstörungen der Zähne nnd überhaupt Unreinlichkeiten der 
Mundhöhle die Entstehung von Fäulnis- und anderen Ptomainen im 
Darmkanal, doch gibt es zahlreiche FAlle von enterogener perniciöser 
Anämie, bei denen die Mundhöhle durchaus intakt befunden wird, und. 
es ist bei vorgeschrittenen Fällen immer die Möglichkeit vorhanden, 
daß die Stomatitiden, wo sie gefunden werden, erst sekundär infolge 
der allgemeinen Prostration und im Anschlusse an Blutungen im Zahn- 
leische entstanden sein können, eine Ansicht, der sich auch H. Strauß 
anschließt. 

In kurzen Worten läßt sich der Unterschied unserer oben entwickelten 
Anschauung über die enterogene Entstehung perniciiser Anämien gegen- 
über der Hunterschen dahin präzisieren, daß nach der ersteren die 
Intoxikation, d.h. die intestinale Giftbildung, nach der zweiten 
die Infektion, d. I. die anatomisch nachweisbare Entzündung mit 
allen Folgeerscheinumgen der Krankheit zugrunde gelegt wird 


Während H. Strauß die enterogene Entstehung schwerer Anämien 
nur für einzelne seltene Fälle zugibt, schildert v. Hößlin zwei Fälle, 
welche alle Kriterien des intestinalen Ursprunges aufweisen, und Kro- 
kiewiez schließt sich auf Grund analoger Beobachtungen vollständig 
den von mir entwickelten Anschauungen an, Auch Faber und Bloch 
nehmen intestinale Giftbildung ohne notwendig vorhandene anatomische 
Veränderungen des Intestinaltraktus an. 

Scott Warthin laßt es unentschieden, ob die, die Hämolysis bei 
perniciöser Anämie bedingenden Gifte durch Infektion oder Autointoxi- 
kation entstehen. Er nimmt an, daß diese Giftwirkungen nicht auf 
das portale System (Hunter) beschränkt sind, sondern daß die Gifte 
stimnlierend auf die Phagoeyten der Milz, Lymph- und Blu 
sowie auch des Markes wirken und eine gegen die Norm quanti- 
tativ gesteigerte Hämolysis in diesen Organen bewirken Er 
nimmt an, daß es sich um Toluylendiaminbildung handelt, welche 
eyklische intermittierende hämolytische Wirkungen ausübt. Das Iyım- 





Die progressive pernlciöse Anämie. 321 


phoide und megaloblastische Knochenmark sind auch nach diesem Autor 
nur Kompensationserscheinungen, Zeichen gesteigerter Aktivität. 

Syllaba nimmt ebenfalls an, daß die pernieiöse Anitnie auf der 
Wirkung eines hämolytischen Giftes unbekannter Natur beruht, 
welches innerhalb der Blutgefäße blutkörperchenlösend wirkt. Über 
den Ort der Bildung dieses Giftes spricht sich dieser Autor nieht aus, 
er verweist auf den Kampf zwischen gesteigerter Hämatopoese im Marke 
und gesteigerter Hämolyse in der Zirkulation. 


2. Durch chronische Blutungen können pernieiöse Anlimien in 
der Weise entstehen, wie wir es beim Anchylostomum als wahrschein- 
lich annehmen mußten. 

Es handelt sich bei dieser Gruppe um chronische Blutungen, welche, 
an und für sich geringfügig, dadurch in schwerster Weise schädigend 
einwirken, daß sie lange Zeit unnblässig wiederholt zustande kommen 
und somit eine fortlaufende Schädigung des Blutsystems bilden, wie 
dies auch die an und für sich kleinen, aber auf die Dauer verhängnis- 
vollen Blutverluste bedingen, welche die Anchylostomen in der Dünn- 
darmschleimhaut bewirken. 

Die wichtigste Rolle spielen unzweifelhaft Blutungen aus dem 
Magen, welche bei dem Bestehen eines okkulten Uleus ventrieuli, aber 
auch bei Katarrhen der Schleimhaut mit hämorrhagischen Erosionen 
nicht selten Monate und Jahre hindurch bestehen und darum der Auf- 
merksamkeit entgchen, weil die Lokalsymptome gar nicht oder nur ge- 
vingfügig ausgebildet sind, und weil die kleinen Blutungen in den Faeces 
makroskopisch gar nicht und auch mikroskopisch-chemisch nur schwierig 
zu entdecken sind. Ebenso können aus chronischen Darmulcerationen 
langdauernde Blutungen entstehen, ja selbst hämorrhoidale Blutungen 
können, wie Ewald neuerdings zeigte, durch ihre lange Dauer zu 
pernieiöser Anämie führen. 

Außer am Verdauungsapparat dürften vielleicht chronische Blu- 
tungen ans der Uterusschleimhaut bei Katarrhen und Myomen des Uterus, 
noch seltener Blutungen aus der Schleimhant der Nase und der Luft- 
wege in Frage kommen. Die Entstehung dieser Anämien läßt sich 
noch heute zum Teil in der Weise erklären, wie dies zuerst von Eich- 
horst geschah, daß nämlich bei Menschen, welche chronisch kleine 
Quantitäten Blut verlieren und deren Konstitution schwächlich ist, 
schließlich ein Zeitpunkt eintritt, wo die regenerative Fähigkeit der 
blutbildenden Organe insuffizient wird, wo das Defizit der roten Blut- 
körperchen quantitativ und qualitativ ungenügend ersetzt und hierdurch 
der ganze Zustand progressiv verschlimmert wird. Diese Erklärung 
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dieser Kranken, die an intestinalen Blutungen leiden, die auf $. 310 
een Wirkungen hinzu, so daß sich hier mehrere 
ee erg wodurch naturgemäß die anämisierende 

Wirkung gesteigert wird. 
Charakteristisch für die pernieiöse Anämie dieser Gruppe ist wie 


bei allen diesen Formen die große Tenacität der fehlerhaften Blut- 
er ee nicht wie bei einfachen posthämorrhagischen Anämien 
Fear sobald die Blutung gestillt ist, sondern mit all den 


ei schweren Symptomen von seiten der verschiedenen 
Organe bestehen bleibt, 

3. Erkrankungen des Knochenmarkes können in einzelnen Fällen 
ebenfalls das Bild der perniciösen Anämie erzeugen. Zuerst ist dies 
von Ehrlich und P. Grawitz bei Sarkomatose des Knochenmarkes 
gefunden worden, Später haben andere Autoren wie Lazarus, Ebstein, 
Rindfleisch bei ausgebreiteter Geschwulstbildung im Knochenmarke 
schwere Anämien beobachtet. Auch ein Fall von v. Leube aus der 
nenesten Zeit über eine eigentümliche, rapid zum Tode verlaufende 
schwere Anämie, bei welcher im Knochenmarke zahlreiche mit e 
Schmelzung einhergehende Entzündungsherde gefunden wurden, dürdte 
hierher zu zählen sein, 

Derartige Knochenmarkserkrankungen erzeugen nun allerdings 
nicht das reine Bild der chronischen, sehr langsam verlaufenden perni- 
‚ciösen Anämie, sondern verlaufen in der Regel unter stürmischen Bır- 
scheinungen, und besonders fehlt hier, worauf Leube ausdrücklich 
aufmerksam macht, eine charakteristische Erscheinung der ver- 
mehrten Blutkörperchenzerstörnng, nämlich die Siderose der 
Leber. 

Außerdem kommen im Gegensatze zur perniciösen Anlimie, bei 
welcher die Leukocyten auf der Höhe der Erkrankung stets vermindert 
sind, bei diesen Knochenmarkserkrankungen Vermehrungen der Leuko- 
eyten vor, und dabei werden atypische Formen, wie einkernige 


Zellen mit neutrophiler Körnung und große Einkernige mit homogenem * 


Protoplasıma gefunden, welche auf eine direkte Reizung des Knochen- 
markes hinweisen und bei einfacher pernieiöser Anämie niemals, wenig- 
stens bei Erwachsenen, vorkommen. 

Wenn man diese Knochenmarkserkrankungen infolge von Geschwulst- 
bildung oder osteomyelitischer Natur wohl meistens auf Grund der all- 
gemeinen Untersuchung und des Blutbefundes wird erkennen und von 


er 
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den gewöhnlichen Formen der pernieiösen Anämie unterscheiden können, 
0 bleiben doch andere chronische, durchaus unter dem Bilde der perni- 
ciösen Anämie verlaufende Fülle übrig, bei welchen man an eine patho- 
logische Veränderung des Knochenmarkes als Grundlage des ganzen 
Leidens denken muß. 

Die frühere Ansicht von Ehrlich, wonach die perniciöse Anämie 
durch eine primäre megaloblastische Degeneration des Knochen- 
markes hervorgörufen werde, als deren. Folge die morphologischen und 
numerischen Veränderungen der zirkulierenden Erythrocyten anzuschen 
seien, ist in der späteren Bearbeitung dieser Frage von Ehrlich- 
Lazarus dahin modifiziert worden, daß nach dem Vorgange von 
E. Neumann jede Iymphoide Umwandlung des Markes ‚als ein sekun- 
därer Prozeß, als ein Versuch des Organismus anzuschen ist, die Ver- 
Iuste des Blutes infolge irgendwelcher anämisierender Einflüsse auszu- 
gleichen, a 

Ehrlich-Lazarus nehmen nun an, daß bei der pernieiögen Anämie 
Gifte unbekannter Natur und Herkunft das primär Wirksame sind, daß 
aber die megaloblastische Umwandlung des Knochenmarkes 
nicht eine graduelle Verschiedenheit der Reaktion des Markes 
darstellt, in dem Sinne, daß auf leichte Giftwirkungen einfach 
erythroblastisch-Iymphoides Mark, bei starker Giftwirkung megaloblaati- 
sches Mark sich entwickelt, sondern sie führen diese letzteren 
auf eine ganz spezifische, von anderen Giftwirkungen quali- 
tativ unterschiedene Giftwirkung zurück, welche demgemäß 
ätiologisch und anatomisch die pernieiöse Anämie völlig aus dem Ge- 
biete der bekannten sekundären Blutgiftanämien heraushebt. 

Bei dieser Anschauung ist zunächst das Zugeständnis, daß die 
Markveränderungen nicht das Primäre, sondern die Folgen 
einer Giftwirkung sind, von Bedeutung. In dieser Beziehung stimmen 
die Anschanungen dieser Autoren mit den unsrigen und denen der 
meisten Kliniker überein, nur daß wir nach den neneren klinischen 
Forschungen uns heute mit größerer Sicherheit über die Entstehung 
der wirksamen Giftstoffe aussprechen können. 

Der andere Punkt aber, welcher die megaloblastische Entartung des 
Markes anbetrifft, kann schon aus dem einfachen Grunde nicht aufrecht 
erhalten werden, weil ein wirklich ansgesprochener derartiger Typus 
des Markes nur in den seltensten Fällen vorhanden sein dürfte. Es 
ist hierbei zu berücksichtigen, daß erstens Megaloblasten in jedem 
Kuochenmarke (3. $. 103) vorkommen, daß sie also keinen an und für 
sich anormalen Typ der Blutzellenregeneration bilden, daß zweitens, wie 
ich aus mehreren eigenen Beobachtungen am Iymphoiden Marke von per- 
niejös Anämischen mit voller Sicherheit behaupten kann, ein auffälliges 

air 
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Prävalieren dieser Typen keineswegs in diesen Füllen vorhanden war, 
und ehan daß ausgesprochene perniciöse Anämien vorkommen, bei 

welchen fiberhaupt keine Iymphoide, mithin auch keine megaloblastische 
Umwandlung des Markes zustunde kommt, trotzdem im Blute die 
schwersten, zum Tode führenden degenerativen Veränderungen der Ery- 
throcyten vorhanden sind, 

Diese Fälle von mangelnder oder unvollkommener Reaktion des 
Knochenmarkes, welche Ehrlich selbst zuerst beschrieben und als 
„Knochenmarksaplasie“ bezeichnet hat, bilden für diesen Autor 
und Lazarus, wie sie selbst zugeben, eine Schwierigkeit, die sich nicht, 
mit. ihrer Anschauang über die Entstehung der pernieiösen Anfmie 
vereinigen läßt. 

Für denjenigen, welcher im Sinne unserer Anschauungen die 
Knochenmarksveränderungen ausschließlich als graduell ver- 
schiedene reparatorische Reaktionen der Blutmatrix ansicht, 
ergibt sich aus den verschiedenen Markbefunden lediglieh die klinisch 
äußerst wichtige Erkenntnis, daß in einem Falle vielleicht die sämt- 
lichen langen Röhrenknochen Iymphoid metaplasiert sind, mithin die 
reparatorische Tätigkeit aufs höchste entwickelt gewesen ist, 
wobei ein größerer Reichtum an Megaloblasten nur die übermäßige 
und überstürzte Regeneration verrät. In einem anderen Falle findet 
man nür stärkere Iymphoide Entwicklung in einigen epiphysären Ge- 
bieten der langen Knochen, mithin nur eine geringe reaktive Tätig- 
keit des Markes, und wieder in anderen Fällen zeigen die Röhren- 
knochen ein reines Fettmark, also völliges Versagen der Reak- 
tion an diesen Knochen. (Vgl. Taf. IV, Fig. iu. 2) 

Weshalb in diesen letzteren Fällen jede Reaktion des Markes 
dieser Knochen trotz starker Giftwirkungen und Blutdegenerationen- 
fehlt, ist bisher durch anatomische Untersuchungen des Markes selbst, 
sowie der zu- und abführenden Gefäße, wodurch in erster Linie dies 
merkwürdige Verhalten zu erklären sein müßte, nicht entschieden 
worden. Unzweifelhaft bildet dieses Ausbleiben der Markregeneration- 
ein fatales Ereignis und dürfte in vielen Fällen den tödlichen Ausgang 
versehulden, wie ich mich selbst bei einigen Beobachtungen aus dem 
letzten Jahren überzeugt habe. 

Es ist hierbei aber zu bemerken, daß derartige Aplasien der 
langen Knochen noch nicht olme weiteres den Schluß auf allgemeine 
Reaktionslosigkeit des Markes zulassen, da das Lymphoidmark im 
den platten, dicken und kurzen Knochen gleichzeitig durch- 
aus reichlich entwickelt sein und funktionieren kann, so daß 
für normale Verhältnisse der tägliche Verbrauch von rotem 
Zellen durchaus gedeckt werden könnte und nur die enormen 
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Anforderungen, welche infolge der unablässigen, massen- 
haften Zerstörung von Erythrocyten an die Neubildung ge- 
stellt werden, nicht gedeckt werden können, 

Angesichts dieser Verhältnisse halte ich es auch nicht für richtig, 
von „aplastischer Anämie“ zu sprechen, wie dies neuerdings Pap- 
penheim, von anatomischen Erwägungen ausgehend, tut, denn das 
Primäre der Anämie ist in diesen Fällen, wo in den Knochen keine 
aktiven, weiter unten näher zu besprechenden Veränderungen, sondern 
lediglich partiell mangelnde Reaktionen des Markes vorhanden sind, 
unter allen Umständen die Giftwirkang auf das zirkulierende 
Blut, denn die Aplasie des Markes führt nicht zu degenerativen Ver- 
änderungen der Erythrocyten, sondern spielt nur für den späteren Ver- 
lauf einer irgendwie entstandenen Anämie eine wichtige Rolle. Die 
Entwicklung einer Animie aus einer einfachen Aplasie, d. h. einer 
allgemeinen funktionellen Reaktionslosigkeit des gesamten Markes, 
dürfte wohl kaum vorkommen und ist jedenfalls bis jetzt noch von 
niemand anatomisch nachgewiesen worden. 


Viel wichtiger dagegen sind für diese Frage ausgebreitete anato- 
mische, anf chronischen Entzündungen beruhende Veränderungen des 
Knoehenmarkes Schon oben wurde darauf hingewiesen, daß die kon- 
stitutionelle Syphilis von manchen Autoren als ein wichtiger Faktor 
dieser Krankheit angesehen wird, und F, Müller hat darauf hin- 
gewiesen, daß es stets ganz alte Prozesse luetischer Natur waren, ber 
stehend in narbigen Veränderungen verschiedenster Organe, welche 
sich bei der Sektion einzelner Fälle von perniciöser Anämie nach- 
weisen ließen. 

Ich habe zuerst betont, daß man hierbei an sklerosierende 
Prozesse im Knochenmarke denken muß, da einerseits, wie oben 
ausgeführt wurde, andere Knochenmarkserkrankungen, wie Sarcom und 
Osteomyelitis, ein ähnliches Bild wie bei pernieiöser Anämie hervor- 
rufen können, und da andererseits das Skelett notorisch sehr häufig 
Sitz syphilitischer Prozesse ist. 

Im Laufe der letzten Jahre habe ich ein besonderes Augenmerk 
auf die Blutveränderungen bei solchen Patienten gelegt, welche deut- 
liche Veränderungen an den Knochen infolge von tertlärer Syphilis 
zeigten, bei welchen besonders die bekannten Auftreibungen und nar- 
digen Einziehungen an den Tibien und auch an den Schädelknochen 
nachweisbar waren. Zum Teil konnte bei diesen Patienten intra vitam 
eine Veränderung in der Struktur der Knochen durch das Röntgenbild 
nachgewiesen werden, wobei sich eine deutliche Verdickung der kom- 
pakten Substanz, eine chronische Ostitis und Periostitis mit dem Aus- 
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indes ergibt sich hier eine Reihe technischer Schwierigkeiten, so daß 
zeichnet werden können. 
Markes in den sklerosierten Knochen derartiger Fälle von Syphilis 


gehende sklerosiernde Prozesse am Knochenmarke einen direkt 
ungönstigen Einfluß auf die Blutbildung ausüben, und zwar nicht 
nor in quantitativer Beziehung, sondern auch in bezug auf die Konsti- 
tution der roten Blutkörperchen selbst, und #s ist ohne weiteres klar, 
daß, wenn bei derartigen Personen irgendwelche besonderen Anforde- 
rangen an die Blutbildung, z. B. durch gesteigerte Oxydation infolge 
starker körperlicher Arbeit, oder wenn irgendwelche anämisierende Ein- 
Asse hinzukommen, sehr leicht das Bild einer schweren und hart- 
näckigen Anliınie entstehen kann. 

Seit scht Jahren beobachte ich einen Postbeamten, welcher wiederholt mit dem 
Zeichen schwerster Anämie im Charlottenburger Krankenhause behandelt wurde Bei 
der ersten Aufnahme zeigte sich bei dem extrem anämischen Patienten ein speziäsches 
Gewicht des Blutes von 1082,5, die Zahl der roten Blutkörperchen betrug 0,8 Mill, 
Es bestanıd eine hochgradige Poikilocytose, und im übrigen fanden sich die Dekanzten 
Erscheinnogen der penieidsnn Anfimde, bestehend in allgemeiner Kraftlmsigkeät, leichtem 
Ödemen, und anch vereinzelte Augenbintergrundsblatangen waren vorhanden. Bei 
diesem Patienten ließen sich Zeichen alter ausgehellter Syphilis mit Sicherheit nanlı= 
welsen. Auch bestanden Veränderungen au einzelnen laugen Röhrenknochen; dagegen 
fehlten vollständig die Zeichen intestinaler Intoxikation, die oben ansführlich erörtert 
sind. Aus diesen Gründen schloß ich auf «ine osteogene Entstehung der permi- 
ideen Anlimie, wobei der shr schwere Dienst des Kranken anscheinend eine dispo- 
sierende Rolle spielte. 
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nach einigen Wochen konnte der Patient s0 weit gebessert das Krankenhaus 


daß die Blässe dauarnd bestehen blieb, Im übrigen aber das Allgemeinbefinden 
ein zwar wechselnden, aber doch gutes war, so daß er bis heute leichten Dienst mit 
geringen Unterbrechungen versehen konnte. 

Der Blutbefund hat sich nicht bis zur Norm xurlckgebildet, doch sind die Polktlo- 
oyten im weiteren Verlauf fast gänzlich geschwunden, das spezifische Gewicht hat 
sich gehoben, kurz, es besteht eine mäßige Anämie, welche den Mann nicht hindert, 
seine Arbeit zu leisten, welche aber sofort schwerer wird, wenn unglinstige Andere 
Verhältnisse auf ihn einwirken. 


Nach diesem ganzen Verlaufe halte ich hier eine intestinale Ursache 
der Anämie für ausgeschlossen und eine osteogene Grundlage in dem 
Sinne für vorliegend, daß die blutbildende Tätigkeit des Knochenmarkes 
durch anatomische Veränderungen des Skelettes herabgesetzt ist. 

Interessant ist, daß im Laufe der Jahre wohl durch kompensato- 
rische Markfunktion anderer, als der Röhrenknochen eine ganz leidliche 
Blutbeschaffenheit sich ausgebildet hat, 


Eine andere Beobachtung ans der letzten Zeit hat mich in dieser Ansicht be 
stärkt. Es handelt sich um ein 42jähriges Mädchen, welches wegen heftiger 
‚Bronchitis zur Aufnahme kam und außerdem eine strahlige Nurbe an der Stirn, par- 
tielle Lähmung des rechten Oknlomotorins, und zwar des Sphinctar iridis und 
Parnse des Lovator palpebrae superioris aufwies, außerdem zahlreiche Leukodermilecke 
und Drüsenschwellungen besab, Anamnestisch ließ sich nichts Sicheres über die 
Akquisition der syphilltischen Infektion ermitteln. 

Diese Kranko nun zeigte schr starke Verdickungen und unregelmäßige 
höckerige Oberfläche beider Tibioe und Femora, die vollig unschmerzhaft 
waren. An den Röntgenbildern sah man schr dentlich, daß es sich bei dieser 
Kranken such an den Tibieu und Fibulis um hochgradige Verdickungen des Periusts 
‚handelte, die an einigen Stellen die Dicke von fast 1 cm erreichten, und man konnte 
ans der Härte der Knochenoberfliche, sowie aus der stellenweise tiefen Schattierung 
der Röntgenbilder wohl sicher achließen, daß ar nich mn eine chronische Ontitis 
und Periostitis mit dem Ausgange in Eburnation handelte. 

Sahr bemerkenswert war dan Verhalten des Blutes bei der Kranken, welche 
trotz des völligen Schwindens der Bronchitis und trotz einer Körpergewichtszunalune 
von 10 Pfund dauernd etwas kuchcktisch aussah. Das Blut enthielt 17,84%, Trocken. 
‚ubstanz und 10,98%, Trockensubstanz des Serum, 3,6 Millionen rote Blutkörperchen, 
welche eine anfflllige Poikilocytose, einzelne Makrocyten und gunz spärliche kern- 
haltige Formen normaler Größe zeigten. Unter den Lenkoeyten fanden sich auffällig 
vielo eosinophile Zellen und große, schwach fürblare Formen mit gulapptem, schr 
‚ehrumatinarmem Keme, 

Die Zusammensetzung des Blute» war, da alch eine frische Organvoränderung 
nicht nachweisen IS, um «o auffällige, als sie bei längerer Beobachtung gar keine 
Tendenr zur Besserung zeigt, während bei gewöhnlicher sckundärer Anämie die 

'hen Veränderungen bei einer so mäßigen Verdünnung des Biutex, wie sie 
17,849), Trockensubstanz entspricht, schr selten s0 ausgesprochen sind, wie hier und 
jedenfalls bei fortschreitender allgemeiner Besserung sehr bald schwinden. Ich möchte 
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4. Die Gravidität. Schon vor der ersten Publikation von Biermer 
wurden von Gusserow u.a. Fälle schwerster Anämie im Verlaufe der 
Schwangerschaft beobachtet, und es hat sich seitdem die Ansicht er- 
halten, daß unter dem Einfluß der Gravidität pernieiöse Anämien ent- 
stehen können. 

Die Kasuistik aus den letzten Jahren ist in bezug auf diese Kom- 
plikation der Gravidität sehr spärlich, und eine befriedigende Erklärung 
des Zustandekommens der schweren Anämien infolge der Gravidität Ist 
bisher von niemand gegeben worden. Zweifellos sind diese Fälle ver- 
hältnismäßig sehr selten, denn weder in den Mitteilungen von gynäko- 
logischer Seite, noch aus den inneren Kliniken sind seit der Entwick- 
Jung der modernen Hämatologie einwandfreie Untersuchungen über diese 
Form der pernielösen Anämie beigebracht worden, und mir persönlich 
ist bisher noch niemals ein Fall von perniciöser Anämie bei einer Gra- 
vida zur Beobachtung gekommen. 

Übersieht man die Altere Kasuistik von Gusserow, so findet man, 
daß in den meisten Fällen neben der Grayidität solche Momente schä- 
digend eingewirkt haben, welche unzweifelhaft anämisierend wirken, 
nämlich Blutungen, chronische Magen- und Darmstörungen, ungenügende 
Ernährung, besonders Mangel an Fleischnahrung, allgemeine Erschöp- 
fungen etc., so daß es sehr zweifelhaft erscheinen muß, ob die damals 
beobachteten Fälle wirklich auf die Gravidität zurückzuführen sind, 
oder ob sie nieht vielmehr in derselben Weise durch chronische Blu- 
tangen oder Autointoxikation vom Darme entstanden sind, wie wir 
das bei der ersten und zweiten Gruppe sahen, wobei die Raum be- 
schränkende Wirkung des graviden Uterus auf die Eingeweide die 
Kotstauung im Darme und das Zustandekommen von vermehrter Fäulnis 
im Darme begünstigt haben mag, 

Es verdient hervorgehoben werden, daß nach Mitteilungen von 
Stieda in manchen Fällen die künstliche Unterbrechung der Schwanger- 
schaft einen heilenden Einfluß auszuüben vermag. Immerhin ist es 
fraglich, ob man heute noch berechtigt ist, die Schwangerschaft als ein 
besonderes, zur Anämie führendes Moment gelten zu lassen, 

5. Hyglenische Schädlichkeiten verschiedener Natur können ohne 
Zweifel den Ausbruch der Krankheit veranlassen, und zwar ist es be- 
sonders die 'ungenügende und unzweckmäßige Ernährung, welche bei 
den Angehörigen der niederen Stände, zumal den Frauen, einen wichtigen 
Faktor bildot. Außerdem ist aber auch der dauernde Aufenthalt in 
ungesunder Luft, ferner allgemeine Erschöpfung, wie das Überstehen 
häufiger Schwangerschaften, langdauerndes Stillen etc, in der Ätiologie 
hervorzuheben. Neuerdings ist von Curtin u. a. beobachtet worden, 
daß sich unmittelbar nach einem allgemeinen Shok, z. B. nach schwerer 
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In den höheren Ständen liegen die Schädigungen häufig mehr auf 
dem psychischen Gebiete, und man sieht z. B. eine so schwere 
Anämie gelegentlich sich bei Frauen entwickeln, die neben intensiver 
‚geistiger Arbeit ©s auch körperlich den Männern gleichzutun streben, 
‚sich olme Rücksicht auf ihr körperliches Befinden, z. B. auf bestehende 
Menstruation, Strapazen zumuten, welche das gewöhnliche Maß weib- 
licher überschreiten. 

Eine sichere Erklärung für dos Zustandekommen der Anämie im 
Gefolge dieser Schädlichkeiten, welche schon von Eichhorst besonders 

wurden, ist heute wenigstens zum Teil möglich. Schon oben 
(8. 242) wurde gezeigt, daB eine qualitativ und quantitativ ungenügende 
Ermährung einen anämisierenden Einfluß ausübt, und es ist nicht schwer 
zu verstehen, daß bei jahrelanger Schädigung durch Uni 
schließlich ebenso eine Insufficienz in der Blutbildung eintritt, wie 
nach chronischen kleinen Blutungen, zumal wenn große Anforderungen 
an die Leistungsfähigkeit des Körpers gestellt werden. 

6. Chronische Giftwirkungen. Viel leichter verständlich ist die 
Entstehung perniciöser Anämien durch lang fortgesetzte, tägliche Auf- 
nahme kleiner, die Blutkörperchen zerstörender Giftmengen durch die 
Atınungs- ‚oder Verdanungswege, wobei sich in derselben Weise eine 
pernieiöse Anämie entwickeln kann wie bei den geschilderten Auto- 
intoxikationen vom Darme. Es tritt auch hier bei solchen Individuen, 
welche eine herabgesetzte Widerstandsfähigkeit des Blutes resp. man- 
gelnde Regenerationsfühigkeit aufweisen, eine Unterbilanz in der Blut- 
bildung auf infolge des unablässigen Zugrundegehens der Zellen und des 
mangelhaften Wiederersatzes derselben, so daß das Defizit in der Zir- 
kulation allmählich immer größer wird und schließlich diejenige fehler- 
hafte Richtung in der Blutbildung auftritt, welche wir als hauptsäch- 
liches Charakteristikum der pernieiösen Anfimie ansehen müssen. 

Von solchen Giften erscheinen mir in praktischer Beziehung am 
wichtigsten zu sein das Kohlenoxyd, welches z. B. bei Plätterinnen 
juhrelang entweder durch die fortwährend wechselnde Erhitzung der 
Plättbolzen im Kohlenfeuer oder dureh die Anwendung von Gas bei 
der Erhitzung der Plätteisen zur Wirkung gelangt und bei disponlertem 
Individuen dadurch besonders schädigend wirkt, daß häufig in den 
Plättstuben eine durchaus ungenügende Ventilation herrscht, 

Von anderen Giften kommen wahrscheinlich das Blei und viel- 
leicht auch Arsenik in Frage, von denen das erstere außerordentlich. 
häufig als gewerbliches Gift in zahllosen Betrieben und Beschäftigungen 


aufgenommen wird. 
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Vielleicht gehört auch das Morphium zu diesen Giften, da man 
bei langjährigen Morphinisten oft auffällig schwere Anämien entstehen 
sieht, ohne daß organische Erkrankungen nachweisbar wären. 


Der Krankheitsverlauf. 


Nach diesen Auseinandersetzungen über die Ätiologie kommen wir 
zu dem Schlusse, daß die perniciöse Anämie keiner einheitlichen 
Ursache ihre Entstehung verdankt, daß es verschiedenartige 
Schädlichkeiten gibt, welche zu so schweren Blutveränderungen führen 
können und daß es vorzugsweise, wenn nicht ausschließlich 
Giftstoffe sind, welche chronisch hämolytisch wirken und bei 
disponierten Menschen den geschilderten progredienten Cha- 
rakter der Anämie mit allen Folgeerscheinungen von seiten 
der stabilen Organe bewirken. Daß diese Disposition einerseits 
in einer mangelhaften Resistenz der zirkulierenden Zellen selbst, an- 
dererseits bei gewissen Fällen in funktionellen oder anatomischen Ver- 
änderungen des Knochenmarks zu suchen ist, wurde oben ausführlich 
geschildert. 

Wie wir nun weiterhin sehen werden, ist es gerade durch die 
neueren ätiologischen Forschungen gelungen, eine rationelle, d. h. auf 
die Beseitigung der hämolytisch wirkenden Giftstoffe gerichtete Therapie 
dieser Anämien zu inaugurieren und umgekehrt wiederum durch die 
hierbei gewonnenen Erfolge die Richtigkeit der Anschauungen über die 
Genese der Krankheit zu verifizieren. Es bietet danach der Verlauf 
dieser Erkrankungen nicht mehr das trostlose Bild, wie früher, als 
man in den Theorien über eine hypothetische primäre Markerkrankung 
als Grundlage des Leidens befangen war. 

Die Symptomatologie dieser Anämien ist im allgemeinen die gleiche, 
mögen die veranlassenden Schädlichkeiten auch verschiedene sein, der 
Verlauf ist aber natürlich ein sehr verschiedener, insofern er von 
der primären schädigenden Ursache einerseits und von Regenerations- 
fähigkeit des Blutes andererseits abhängt. 

Der Krankheitsverlauf gestaltet sich in den günstig verlaufenden 
Fällen, welche noch in einem solchen Stadium der Krankheit in die 
Behandlung kommen, wo eine Wiederherstellung möglich ist, d. h. die 
Blutveränderungen und Degenerationen der inneren Organe noch nicht 
derartig weit fortgeschritten sind, daß der Tod unausbleiblich ist, der- 
artig, daß zunächst das subjektive Befinden sich bessert, die Kranken 
sich kräftiger fühlen, der Appetit wiederkehrt, die Verdauung sich 
bessert, die Urinmenge entsprechend der erhöhten Nahrungsaufnahme 
steigt und, wie schon erwähnt, die Indikanausscheidung zurückgeht. 
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Nachdem die anfangs vorhandenen Ödeme geschwunden 
die Bestimmungen des Körpergewichtes einen | ‚guten Anhalte- 
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stehen bleiben. In manchen dieser Fälle finden sich kernhaltige Zellen 
normaler Größe in den ganzen ersten Wochen des Krankheitsverlaufes. 
Indessen habe ich auch günstig verlaufende Fälle geschen, bei welchen 
diese Produkte stärkerer TRelnS EE  ZZE 
so gut wie gar nicht vorhanden waren, 

Auch das Verhalten der Leukocyten ist zu berücksichtigen, 
da auf der Höhe der Erkrankung und bei den ungünstig verlaufenden 
Fallen eine Verringerung der Leukocyten vorhanden zu sein pflegt, 
während sie in der Rekonvaleszenz in stärkerer Zahl auftreten und 
manchmal eine erhebliche Leukocytose den Beginn der Besserung ein- 
leiten kann, wie von Noorden beobachtet hat. 

Immer ist daran festzuhalten, daß diese Blutbefunde in der ersten 
Zeit der Behandlung mit Vorsicht aufzufassen sind. Denn wie trüge- 
risch die exakten Zählungen und Messungen sein können, zeigt die 
erwähnte Tatsache, daß durchgehends in der ersten Behandlungszeit 
das Blut infolge der vermehrten Nahrungs- und Flüssigkeitsaufnahme 
eine Verdünnung, d. h. eine Zunahme des Wassergehaltes zeigt. 

Bei fortschreitender Besserung nimmt die Trockensubstanz im Blute 
und das spezifische Gewicht dauernd zu, die pathologischen Zeilformen 
schwinden mehr und mehr, und es besteht schließlich ein nach jeder 
Richtung völlig normaler Blutbefund, 


Rückfülle. 


Diese Schilderung des Krankheitsverlaufes würde aber unvollstän- 
dig sein, wenn man nicht eines Vorkommnisses gedlichte, welches bei 
der ganzen Beurteilung der Krankheit eine wichtige Rolle spiel. Es 
handelt sich um die Rückfälle der Krankheit, welche nach manchen 
Autoren so häufig vorkommen, daß sie eine wirkliche Heilung der 
Krankheit überhaupt in Abrede stellen und nur von Intermissionen 
sprechen, die zeitweise den perniciös animischen Krankheitsverlauf 
unterbrechen. Tatsächlich kommen Recidive leicht vor. Wenn man 
indessen ihrer Entstehung nachforscht, so findet man, daß sie dann 
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auftreten, wenndieKranken nach der Beseitigung ihrer schwe- 
ren Blutveränderungen in kurzer Frist wieder zu denselben 
Schädlichkeiten zurückkehren, durch welche die Krankheit 
entstanden war. Dies trifft ganz besonders für diejenigen Fälle zu, 
bei welchen durch unzweckmäßige Ernährung und durch Verdanungs- 
störungen die Krankheit veranlaßt war, und man sieht, daß, wenn 
diese Menschen nach erfolgter Besserung wieder zu ihrer ungenügen- 
den, schwer verdaulichen Kost zurückkehren, wenn sie sich wiederum 
dabei starken körperlichen Strapazen aussetzen müssen, wenn sich 
wieder Störungen in der Stuhlentleerung entwickeln, daß dann tat- 
sächlich in kurzer Frist dasselbe schwere Krankheitsbild entsteht 
wie vorher. 

Ich selbst habe ein junges Mädchen mit zweimaligem Recidiv be- 
handelt, welches sich als Nähterin in dürftigster Weise ernährte und 
jedesmal nach dem Verlassen des Krankenhauses sich durch diesen 
Mangel eine eınente Blutarmut zuzog. 

Diese Beobachtungen sind leicht verständlich, wenn man berück- 
sichtigt, daß einerseits wieder dieselben Giftstoffe wirksam werden wie 
zu Beginn des ganzen Leidens, und daß zweitens nach unserer Ansicht 
überhaupt eine fehlerhafte oder mangelhafte Bildung der Blutzellen 
vorhanden ist, welche unmöglich in wenig Monaten vollständig beseitigt 
sein kann. Man muß vielmehr die Blatbildung bei diesen Patienten 
ebenso verändert auffassen, wie etwa die Verbrennung der Kohlehydrate 
bei dem Diabetiker, der sofort wieder Zueker im Urin ausscheidet, 
wenn er von seinem als zweckmäßig erprobten diätetischen Regime ab- 
weicht. Auch die Blutbildung solcher Personen, welche die 
Zeichen der pernieiösen Anämie dargeboten haben, ist noch 
für lange Zeit ein Locns minoris resistentine, und es bedarf 
längerer Zeit, um die anomale Richtung der Blutbildung zum 
Sehwinden zu bringen. 

So sehen wir denn, daß Recidive, besonders bei den Kranken der 
niederen Stände wieder auftreten, wenn die Pflege und Ernährung des 
Krankenhauses aufhört und sie in ihre gewohnte Umgebung zurück“ 
kehren, während bei den Kranken der besseren Stände, wenigstens so- 
weit meine Beobachtnng reicht, die Reeidive viel seltener sind. 

Hieraus ergibt sich eine wichtige therapeutische Pflicht, welche 
darin besteht, daß die Kranken auch nach ihrem Ausscheiden 

‚ aus der Behandlung zunächst in sorgfältiger Weise über ihre 
Ernährung und über dasMaß der zu leistenden körperlichen 
Arbeit aufgeklürt werden, daß eventuell ein leichterer Beruf ge- 
wählt wird, ganz besonders auch ein lingerer Rekonvalescenzurlaub 
auf dem Lande oder in sonstigen hygienisch günstigen Bedingungen 





Die progressive perniciise Anämie. 335 


das Verhalten des Appetits, die Nahrungsaufnahme und ihr entsprechend 
die Urinmenge, die Verdauung und das Verhalten des Herzens viel 
mehr in Betracht als die Mischungsverhältnisse des Blutes selbst. 

Prognostisch günstig ist in jedem Falle das Vorhandensein von 
veichlichen kernhaltigen, roten Blutzellen normaler Größe und ein ver- 
nehrtes Auftreten von Leukocyten, Erscheinungen, die anf lebhafte 
Regeneration hindeuten. Aber auch diese Erscheinungen sind nicht 
eindeutig, zumal bei Kindern, die in den schlechtesten Zuständen bis 
kurz vor dem Tode große Mengen dieser Zellen im Blute aufweisen. 

Naturgemäß sind im allgemeinen prognostisch ungünstig solche 
Fälle, bei denen die erwähnten Regenerationsformen im Blute fehlen, 
die Leukocyten sehr spärlich sind, so daß auf eine mangelhafte 
Tätigkeit des Markes geschlossen werden muß. Indessen kann man 
selbst aus dauernden derartigen Befunden nicht in seinen Schlüssen so 
weit gehen, wie dies z. B. Engel tut, nämlich auf eine Aplasie des 
Knochenmarkes zu schließen, denn, wie ein weiter unten mitgeteilter 
Fall zeigt, kamm das Knochenmark erfüllt sein mit massenhaften Ery- 
throblasten und doch keine Spur derselben in der Zirkulation auftreten, 
so daß man in diesem Falle nicht an anatomische Anomalien, sondern 
lediglich an funktionelle Störungen denken muß, infolge deren die Aus- 
fuhr aus dem Knochenmarke gehemmt ist, ein Vorgang, den wir uns 
schwierig erklären können. 


Unzweifelhaft sind alle diejenigen Fälle besonders ungünstig an- 


zusehen, bei welchen Lues mit, Knochenveränderungen als Grundlage 
dient. Ferner sind besonders ungünstig solche Fälle, bei denen die 
Nahrungsaufnahme trotz aller Mühe nicht in genügender Weise zu er- 
zielen ist, wie mar das besonders bei vorgeschrittenen Fällen, mit 
starker psychischer Depression beobachtet, welche der Ernährung den 
größten Widerstand entgegensetzt. 


Die Therapie. 


Die therapeutischen Maßnahmen bei der perniciösen Anämie müssen 
von dem Gedanken ausgehen, welcher in den vorangehenden Kapiteln 
entwickelt worden ist, daß die progressive perniciöse Anämie 
keine selbständige Erkrankung des Blutes und nur sehr sel- 
ten der blutbildenden Apparate ist, sondern daß sie sich bei 
disponierten Individuen fast stets durch chronisch einwir- 
kende Schädlichkeiten, zumeist Giftstoffe, entwickelt, und 
daß sie durch eine eigenartige Hartnäckigkeit in der fehlerhaften Blut- 
zellenbildung ausgezeichnet ist, welche selbst dann noch fortbesteht, 
wenn die anämisierende Ursache längst beseitigt: ist. 
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folge familiärer Mißstände entwickelt hat, wirklich zur Heilung zu 
bringen, sofern sich nicht die schädigenden Momente im Familienleben 
beseitigen lassen, so schwierig ist naturgemäß, eine perniciöse Anämie, 
die z. B. infolge von Autointoxikation auf der Basis dauernder, un- 
zweckmäßiger Ernährung entstanden ist, zu heilen, wenn der Kranke 
in derselben Umgebung bleibt, und ich halte von vornherein die 
Therapie gerade dieser intestinalen Formen der perniciösen 
Anämien in den Familien der niederen Stände für ganz un- 
möglich durchführbar und auch selbst in den besser situierten 
Ständen nur mit großen Schwierigkeiten auszuführen. 

Gerade diese Kranken gehören unzweifelhaft in eine stationäre 
Krankenhausbehandlung, denn es gehört, wie ich aus eigener Er- 
fahrung wiederholt bestätigt gefunden habe, die größte Sorgsamkeit 
einer in der Ernährungstherapie geschulten Krankenpflegerin einerseits 
und eine gute Krankenküche andererseits dazu, um mit Erfolg diese 
schweren anämischen Zustände zu bekämpfen. 

Die erste Bedingung bei der Therapie ist also die, den Kranken 
in allgemein günstige hygienische Verhältnisse zu bringen, und 
die zweite, ihn in der ganzen ersten Behandlungszeit absolute Kör- 
perruhe im Bett innehalten zu lassen. So einfach anscheinend 
diese Forderung ist, so häufig wird in praxi unzweifelhaft hiergegen 
gefehlt. Oft wird den blassen Patienten, resp. Patientinnen geraten, 
sich in der frischen Luft zu tummeln, Rad zu fahren usw., obwohl die 
Kranken nur mit größter geistiger Anstrengung dieser Forderung nach- 
kommen können, während sie sich in vollkommener Ruhelage verhält- 
nismäßig viel wohler fühlen. Es ist demnach, da jede körperliche 
Anstrengung erhöhte Anforderungen an den ganzen Stoffwech- 
sel und auch an die Tätigkeit des Blutes stellt, eine derartige 
Bewegung im Freien durchaus irrationell, vielmehr, wie ge- 
sagt, die Bettruhe in der ganzen ersten Periode der Krank- 
heit prinzipiell festzuhalten Daß dabei für reichliche Zufuhr 
frischer Luft zu sorgen ist, die Kranken eventuell im Fahrstuhl auf 
den Balkon oder sonst ins Freie gefahren werden können, ist selbst- 
verständlich; doch gibt es Patienten, welche auf der Höhe der Er- 
krankung derartig geschwächt und empfindlich sind, daß ihnen selbst 
eine leichte Luftbewegung im geschützten Garten und eine stärkere 
Belichtung, wie sie im Freien gegenüber der Stube stattfindet, unan- 
genehm ist. 

In zweiter Linie muß es sich darum handeln, die anämisie- 
rende Schädlichkeit aus dem Körper möglichst sicher und 


dauernd zu entfernen, und dies hat bei denjenigen Fällen, in wel- 
Grawitz, Klinische Pathologie des Blutes. 3. Auf. 22 
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ehen eine Autointoxikation vom Darme aus vorliegt, rn j 
daß einerseits durch Entleerung des Magen-Darm | 
ers von Giftstoffen entgegengewirkt wird, andererseits durch. 








Möglichkeit 
msn nprlee ein 
daß Spülungen des Magendarmkanales von bester Wirkung bei 
der Behandlung i 


zu beginnen, daß täglich einmal der Magen und baned der 
Darm, letzterer unter möglichst welt hinaufgehender Ein- 
führung eines weichen Darmrohres gründlich gespült werden, 
wofür einfach laues Wasser mit einem Kochsalzzusatz am zweck- 
mäßigsten ist. Diese Spülungen sind unzweifelhaft der Anwendung 
von Abführmitteln bei weitem vorzuziehen, weil sie erstens am 
sichersten wirken und zweitens bei den hochgradig entkräfteren 
Kranken verhältnismäßig am schonendsten die Entleerung und Saube- 
rung des intestinalen Traktus besorgen. Diese Spülungen geschehen 
in der ersten Zeit täglich, später mit ein- bis mehrtägigen Pausen 
und werden ausgesetzt, sobald die Zeichen der intestinalen Intoxikation 
aufgehört haben. 

Zur Unterstützung dieser Maßnahmen kann! man, anchı den ännare 
lichen Gebrauch von sog. Darmantisepticis heranziehen, wobei 
aber die stark abführenden Mittel, wie Kalomel, zu vermeiden sind. 
Man kann zu diesem Zwecke Menthol, Kreosot, Resaldol, Salol geben; 
indessen muß man sich immer bewußt bleiben, daß die Wirkung 
dieser Mittel zum Teil nur lokal begrenzt, zum Teil nur zweifelhaft 
ist, daß keines von ihnen ganz indifferent für den sehr geschwächten 
Organismus ist, und daß sie daher nicht imstande sind, die einfachen 
Spülungen zu ersetzen. 

Dagegen habe ich in neuerer Zeit mit großem Vorteil frische 
Fruchtsäfte, besonders Zitronenlimonaden als fäulniswidrige und auch 
die peptische Wirkung der fehlenden Magensalzsiure zum Teil er- 
setzende Mittel gegeben, da neuerdings die altbewährte kurative Wir- 
kung des Zitronensaftes gegenüber dem Skorbut von englischen Autoren 
auf die antiseptische Eigenschaft der Zitronensäure gegenüber dem 
Bakterien des verdorbenen Fleisches zurückgeführt wird, welch letzteres 
von diesen Autoren als das eigentliche Agens bei der umangz 
Skorbutes angesehen wird. (Vgl. Kap. XVII, 4.) 

Außerdem empfiehlt es sich, bei dem Fehlen der SnlzanuraEn 
Mageninhalte zu jeder Mahlzeit einige Tropfen Salzsäure geben zu 





Die progressive pernielöse Andimie- 339 


lassen, ferner sind Bittertinkturen und kleine Quantitäten englischen 
Porterbleres als appetitanregende Mittel sehr zweckmäßig. 

Von größter Wichtigkeit ist die Regelung der Ernährung, welche 
im Beginne der Erkrankung stets auf große Schwierigkeiten stößt, da 
die Kranken meist nicht nur appetitlos sind, sondern direkt Widerwillen 
gegen die Ernährung äußern und bei ihrer allgemeinen Apathie und 
Kraftlosigkeit einer ununterbrochenen Überwachung bedürfen, &0 daß 
os anfänglich unumgänglich ist, sie von geschultem Personal speisen 
zu lassen, 

Prinzipiell führe ich die Ernährung dieser Kranken per os 
in neuerer Zeit wesentlich mit Vegetabilien in Püreeform, Püree- 
kartoffeln, Spinat, Schoten, Reisbrei, Grießbrei, Mondamin, Karotten- 
püree, Maronenpüree, Blumenkohl, Spargelspitzen usw. Ferner lasse 
ich Appetitschnittchen von Weißbrot mit pikantem Belag, wie Sar- 
dellenbutter, Anchovispaste und ähnlichem, sowie Kompotts, Obst und 
Salate reichen, 

Dagegen vermeide ich Fleisch und Eier in der ersten Zeit 
der Ernührung möglichst ganz, höchstens kommen kleine Mengen von 
rohem geschabten Rindfleisch oder Schinken oder Roastbeef zur An- 
wendung, um nach Möglichkeit der Eiweißfäulnis im Darme den Nähr- 
boden zu entziehen. Auch Milch lasse ich nieht in großen Mengen, 
verabfolgen, da schon die großen hierbei genossenen Wassermengen bei 
der allgemeinen Hydrämie dieser Kranken und der Schwäche des Herz- 
muskels nicht günstig einwirken. 

Die Zufuhr von animalischem Eiweiß lasse ich in der ersten 
Behandlungszeit per rectum besorgen, und zwar im Anschlusse an die 
erwähnten regelmäßigen Darmspülungen. Ich verwende hierzu Milch, 
Eier und künstliche Eiweißpräparate, welche auf diese Weise nicht 
die Passage durch den ganzen Darm zu machen haben, mithin auch 
nicht in dem Maße, wie die per os genossenen Stoffe der Fäulnis 
unterliegen, sondern schneller resorbiert und mit ihren Resten bei der 
nächsten Darmspülung sicher beseitigt werden. Diese Spülungen und 
Nährklistiere lasse ich anfänglich, wenn irgend möglich, zweimal täg- 
lich ausführen. 

Diese Ernährung erfordert eine große Sorgfalt und Geduld von 
seiten des Pflegepersonals, und es ist ohne weiteres klar, daß sie in 
der Hauspraxis bei den minderbemittelten Ständen überhaupt nicht 
durchgeführt werden kann. Wenn es nicht gelingt, durch eine sorg- 
fältige Ernährung die Kräfte zu heben, so ist auch von einer medi- 
kamentösen Behandlung kaum ein Erfolg zu erwarten, und es empfiehlt 
sich, nicht eher solche Mittel anzuwenden, welche auf die 
Beschaffenheit des Blutes selbst einwirken sollen, als eine 
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deutliche Hebung der schwer gesunkenen Körperkräfte nach- 
weisbar ist. Allenfalls können in dieser ersten Periode der Therapie 
gegen fieberhafte Temperatursteigerungen kleine Dosen von Chinin ge- 
geben werden, welche, zu etwa 0,25 zweimal am Tage gegeben, häufig 
einen sehr deutlichen Einfluß auf die Temperatur ausüben. Ebenso 
haben sich kleine Dosen Aspirin (0,5) drei- bis viermal am Tage für 
diesen Zweck als günstig erwiesen. 

Hat man in dieser Weise mit Magendarmspülungen, geeigneter 
Pflege und Diätetik zwei bis drei Wochen lang diese Therapie fortgeführt, 
und ist der Krankheitsfall ein solcher, bei welchem die Blutdestruktion 
und sonstigen Organveränderungen noch nicht zu weit fortgeschritten 
sind, so machen sich folgende Zeichen in der Besserung bemerkbar. 
Zunächst fühlen die Kranken sich subjektiv kräftiger, die Apathie wird 
geringer, der Appetit reger, die ganze Stimmung eine bessere. Objektiv 
läßt sich bei Körperwägungen in der ersten Woche häufig eine 
Abnahme des Körpergewichtes konstatieren, die auf das Schwin- 
den ödematöser Schwellungen zurückzuführen ist. Dann aber hebt sich 
das Körpergewicht infolge der günstigeren Ernährung in stetiger Weise, 
wobei man berücksichtigen muß, daß die Kranken infolge der häufig 
seit Monaten bestehenden Appetitlosigkeit meist in einem verhältnis- 
mäßig sehr schlecht genährten Zustande in die Behandlung treten. 

Auf diese Tatsache ist ein Phänomen zurückzuführen, welches 
ich bei der Untersuchung des Blutes in jedem einzelnen Falle beobachtet 
habe, daß nämlich in diesen ersten Stadien der Behandlung trotz 
der Zunahme des Körpergewichtes und trotz der allgemeinen 
Besserung des Befindens bei den laufend fortgeführten Unter- 
suchungen des Blutes eine Zunahme des Wassergehaltes, also 
eine noch stärkere Verdünnung des Blutes eintritt, als bei der 
Aufnahme vorhanden war, eine Erscheinung, die mich anfänglich häufig 
zu prognöstisch ungünstigen Schlüssen verleitet hat, die indes lediglich 
darauf zurückzuführen ist, daß infolge der Verbesserung der Nahrungs- 
aufnahme größere Mengen von Flüssigkeit in die Zirkulation gelangen, 
so daß das Blut verdünnt wird. An den Zellen selbst lassen sich in diesen 
ersten Stadien meist noch keine deutlichen Veränderungen nachweisen. 

Sehr wichtig ist das Verhalten des Urins, dessen Quantität 
täglich gemessen werden muß, denn wir haben an der wachsenden 
Menge des Urins den deutlichsten objektiven Maßstab für die gestei- 
gerte Nahrungsaufnahme; außerdem muß die Indikanausscheidung 
kontrolliert werden, und bei den günstig verlaufenden Fällen pflegt 
unter dem geschilderten Regime diese Ausscheidung in der zweiten 
bis dritten Woche zu schwinden. 

Wenn die Besserung bis zu diesem Grade fortgeschritten ist, tritt 
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die Aufgabe heran, auf die Blutmischung selbst direkt einzuwirken, 
und es wirft sich alsdann die Frage auf, welches von den bekannten 
blutverbessernden Mitteln hier am Platze ist. Das Eisen, welches bei 
der Chlorose seit alters mit gutem Erfolge angewandt wird, ist schon 
von Eichhorst als unzweckmäßig bei der pernieißsen Anämie be- 
zeichnet worden, eine Ansicht, die von verschiedenen Seiten bestätigt 
wurde. Es ist von vornherein unwahrscheinlich, daß der Organismus 
dieser Kranken an Eisen Mangel leidet, denn wir haben ja gesehen, 
daß sich reichliche Eisendepots infolge der vermehrten Blutdegeneration 
in der Leber dieser Kranken finden, und andererseits haben die 
neueren Arbeiten über das Wesen der Eisenwirkung im Organismus 
ergeben, daß weniger eine Neubildung von Zellen im Knochenmarke, 
als vielmehr eine Verbesserung des Hämoglobingehaltes durch das 
Eisen bedingt wird, und es ist fraglich, ob diese Wirkung bei den 
eigenartigen Verhältnissen der perniciösen Anämie, bei derdas Knochen- 
mark schon an und für sich im Zustände lebhafter regenerativer 
Tätigkeit begriffen ist, am Platze ist. 

So viel glaube ich nach eigenen Beobachtungen sagen zu können, 
daß die Eisentherapie in der ersten Zeit der Behandlung eher kon- 
traindiziert ist, da sie bei der geringen Leistungsfähigkeit der Ver- 
dawungsorgans geeignet ist, den Appetit zu verringern, also gerade der 
oben entwickelten Indikation entgegenwirkt. 

Dagegen kommen leicht verdanliche Eisenpräparate in der Rekon- 
valescenz in Frage und vielleicht auch bei denjenigen selteneren 
Fällen, hei welchen das völlige Fehlen kernhaltiger roter Blutkörperchen 
in der Zirkulation auf eine mangelhafte regenerative Tätigkeit im Knochen- 
marke hindentet, bei denen also die direkte Veranlassung vorliegt, einen 
‚Reiz auf das Knochenmark auszuüben. 

Als das sicherste Mittel zur Verbesserung der Blutbeschaffenheit 
hat sich nach allen Mitteilungen bei diesen Krankheiten das Arsen 
am besten bewährt. Indessen möchte ich ausdrücklich hervorheben, 
daß das Arsen nicht etwa als ein Spezifikum für perniciöse Anämie 
anzusprechen ist, sondern nur auf der Basis der sorgfältigsten diäteti- 
schen Therapie einen günstigen Erfolg verspricht. 

Über die Wirkungsweise des Arsens bei diesen Anämien lassen 
sich einstweilen noch keine Theorien aufstellen, denn, wie noch Lieb- 
reich vor kurzem betonte, ist diese Wirksamkeit aus den experimen- 
tellen Versuchen bisher nicht zu erklären, vielmehr sind wir einst- 
weilen noch darauf angewiesen, uns mit den empirisch festgelegten 
Tatsachen bei der Arsenwirkung, die auf so differenten Gebieten wie 
bei Nerven-, Hant-, Stoffwechsel- und Blutkrankheiten ihre Triumphe 
feiert, zu begnügen. 
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Es empfiehlt sich, bei unseren Kranken das Arsen subkutan 
anzuwenden, um die Verdauung möglichst wenig zu 1580 
und ich kann aus längerer Erfahrung diejenige Modifikation der Arsen- 
injektion empfehlen, welche von v. Ziemßen angegeben ist. Dieselbe 
besteht darin, daß Lg reiner arseniger Säure in 5 ccm Normalnatron- 
lauge unter Kochen gelöst, mit destilliertem Wasser auf 100 cem auf- 
gefüllt und darauf filtriert wird, so daß eine einprozentige Lösung von 
Natron arsenicosum entsteht, zu welcher man so viel Salzsäure hinzu- 
setzen laßt, bis die Reaktion neutral ist. Hiervon beginnt man mit 
Einspritzungen von "/,, cem, also einer Dosis von Img Acidum arseni- 
cosum und steigt allmählich bis zu 1—2 eg. Die Injektionen sind 
schmerzlos und werden sehr gut vertragen. Das in neuerer Zeit viel- 
fach empfohlene Atoxyl hat nach meiner Erfahrung nicht dieselbe 
sichere Wirkung, wie die bisherigen Arsenpräparate, 

Von sonstigen Medikamenten ist noch das Jod zu erwähnen, 
welches in solchen Fällen, wo eine Inetische Grundlage des Leidens 
anzunehmen ist, am Platze ist. Dagegen lassen sich durch Phosplior, 
Mangan und andere für diese Zustände von Blutarmut empfohlene 
Mittel ebensowenig günstige Erfolge erreichen, wie von dem nemer- 
dings entsprechend der organotherapeutischen Richtung empfohlenen 
Knochenmark. Letzteres ist zum Teil roh, zum Teil in präpariertem 
Zustande von verschiedenen Seiten bei dieser Krankheit versucht worden, 
doch anscheinend nirgends mit. günstigem Erfolge, eine Erfahrung, die 
ich selbst. bestätigen kann. 

Sauerstoffinhalationen sind bei einem Kranken von Küster mit 
günstigem Erfolge angewandt worden. 

Bluttransfusionen sind für Kranke in den extremen Stadien 
der perniciisen Anlimie gegen den Collaps ausgeführt worden nnd 
können, wie z B. Beobachtungen von Quincke und Ewald zeigen, 
unter Umständen einen vorübergehenden Erfolg haben. Eine definitive 
Heilung pflegt bei diesen Kranken wegen zu weit fortgeschrittener 
Anämie ausgeschlossen zu sein. Von vornherein könnte es rationell 
erscheinen, die Bluttransfusionen schon in früheren, also noch nicht 
ganz verzweifelten Fällen als Unterstätzungsmittel der sonstigen Thera- 
pie anzuwenden, da man sich von denselben ‚einen direkten Reiz auf 
die Blutbildung im Knochenmarke versprechen darf. Indessen ist doch 
zu bedenken, daß die Transfusion eines gesunden menschlichen Bhites 
gerade bei solchen schweren Anämien Gefahren mit sich bringt, welche 
verhängnisvoll werden können. Es ist nämlich zu berücksichtigen, daß 
das isotonische Verhalten des gesunden Blutes aller Wahrscheinlichkeit 
nach ein anderes ist als das des pernicids anlimischen, daB daher 
die Transfusion des ersteren sehr leicht zu einer Alteration und Zerfall 
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und von Blutzellen in der Zirkulation des anämischen führen kann, und 
daß auch durch Erhöhung des Blutdruckes infolge der Transfusion 
die bei den Anlimischen bestehenden Erkrankungen der feinsten Gefüße 
Gefahren mit sich bringen, die wir in Ihrer Tragweite nicht zu be- 
urteilen vermögen. Ich habe mich aus diesen Gründen bisher zur 
Ausführung der Transfusion bei diesen Kranken nicht entschließen 
können. 

Rektale Blutinfusionen. Mariani empfiehlt, von der richtigen 
Beobachtung ausgehend, daß Blutzellen im Darm unverändert zur Re- 
sorption gelangen, rektale Infusionen von Hammelblut zur Beseitigung 
schwerer Anämien verschiedenen Ursprungs und rühmt die günstigen Er- 
folge. Ich selbst habe verschiedentlich rektale Infusionen von 200— 3U0 ccm + 
menschlichen Blutes, das aus Aderlässen gewonnen war, bei der- 
artigen Kranken angewandt, habe aber bisher nicht den Eindruck 
wesentlichen Erfolges danach gewonnen, Immerhin empfehlen sieh 
weitere Versuche nach dieser Richtung. 

‚Bei fortschreitender Besserung ist es zweckmäßig, den Stoffwechsel 
durch Massage, leichte hydrotherapeutische Prozeduren und 
später durch Gymnastik anzuregen, die Zirkulation zu verbessern und 
dadurch den Kräftezustand zu heben. 

Allmählich müssen die Kranken an eine schwerere Kost gewöhnt 
werden, wobei naturgemäß vorsichtig vorgegangen werden muß. Bei 
dauerndem Salzsäuremangel im Magen sind dauernde Gaben von Salz- 
säure zu den Mahlzeiten notwendig. 


Sobald es sich um solche Anämien handelt, welche durch chro- 
nische Blutungen entstanden sind, wird naturgemäß die erste Aufgabe 
sein, die Blutungen zu beseitigen. Da es sich sehr häufig um kleine 
dauernde Blutungen des Magens handelt, so empfehlen sich hierfür 
mehrmalige Gaben von Liquor ferri sesquichlorati (3—5 Tropfen in 
einem Glas Wasser) neben schleimiger Suppendiät, während gynä- 
kologische chronische Blutungen durch lokale Therapie geheilt ‘werden 
müssen. E 
Nachdem dieser wichtigen Indikation, die Grundlage des Leidens 
zu beseitigen, genügt ist, bleibt die Aufgabe der Therapie wieder die- 
selbe wie bei den intestinalen Formen, d. h. die fehlerhaften Bhutbil- 
dungen müssen durch das geschilderte diätische und medikamentöse 
Regime beseitigt werden, wobei zu berlicksichtigen ist, daß auch bei 
diesen Formen der pernieiösen Anämie aller Wahrscheinlichkeit nach 
Atrophien der Drüsen des Verdaunngstraktus auftreten, so daß auch 
hier den Veränderungen im Magendarınkanal die größte Aufmerksam- 
keit zu widmen ist. 
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ab Arsenik in steigender Dosis subkutan, und zwar während etwa 6 Wochen im ganzen 
0,27 Acidum arsenicosum. 

Der Krankheitsverlauf war, wie immer in diesen Fällen, schwankend, d. h. 
Perioden zunehmenden Wohlbefindens wurden durch Tage schlechteren Befindens ge- 
stört. Indessen war Patient doch schon am 15. März, also nach ca. siebenwöchent- 
licher Behandlung, so weit, daß er ohne Unterstützung, wenn auch noch dentlich 
ataktisch, zu gehen vermochte und die Sensibilitätsstörungen wesentlich zurück- 
gegangen waren. Im Mageninhalte bestand dauernd Anacidität und die Retinal- 
blntungen waren vollständig resorbiert. Am 7. April verließ der Kranke in vor- 
trefülichem Allgemeinbefinden, mit geeigneten diätetischen Vorschriften verschen, das 
Krankenhaus, und es bestanden nur noch leichte Andentungen von Ataxie in den 
Beinen und ein gelegentliches Kribbeln in den Fingern. Dieser Kranke ist bis heute 
vollständig gesund geblieben. Über den Blutbefund gibt folgende Tabelle Aufschluß. 
Es fand sich: 


Spez. Gewicht a 7 
ee Blutes Körpergewicht 








2. St. P., Arbeiter. 25 Jahre alt. War als Kind stets gesund gewesen, wollte 
angeblich im Jahre vorher Bluthusten gehabt haben und war seit 8 Monaten mit zu- 
nehmender Müdigkeit, Blässe, Körperschwäche und Schmerzen im Unterleibe erkrankt. 
Da Patient in dieser Zeit als Soldat diente, wurde er im Mai 1899 wegen Blut- 
armut mit Pension aus dem Lazarett entlassen. Der Zustand hatte sich 
weiterhin nicht viel geändert und am 7. August 1899 kam er zur Aufnahme in das 
Charlottenburger Krankenhaus. 

Der robust gebaute Mann zeigte hochgradige Blässe und große Hinfälligkeit, 
Ödeme der Beine, am Herzen starke systolische Geräusche, am Unterleibe Meteorismus 
und Druckempfindlichkeit. 

Die Milz war vergrößert. Im Magen keine freie Salzsäure. Urin frei von Ei- 
weiß und Zucker mit starkem Indikangehalt. Augenhintergrund anfangs ohne Blu- 
tungen. Das Blut zeigte ein spezifisches Gewicht von 1038, im Serum 1027, starke 
Poikilocytose, viele kernhaltige rote und darunter ziemlich viele Megaloblasten, ferner 
anffällig viele körnig degenerierte rote Zellen. 

Die Therapie bestand auch hier in täglichen Darmspülungen, zeitweise Magen- 
spilungen. Außerdem wurde wegen des besonders starken Indikangehaltes Salol ge- 
geben und zeitweise Karlsbader Salz. Während der Indikangehalt durch das Karls- 
bader Salz gar nicht beeinflußt wurde, schwand er nach Salol sehr schnell. 

Die Ernährung wurde mit leichtest verdaulichem Fleisch und Gemüsen unter 
Zmgabe von Salzsäure und Pepsinwein geführt. 

Schon nach zwei Wochen zeigte sich das Allgemeinbefinden gebessert und das 
Körpergewicht um über 2 kg gehoben. Es wurde infolgedessen zur Arsenbehandlung 
übergegangen. In diesem Fall trat nun alsbald eine allmählich zunehmende 


vier Jahre uch seiner Entla 
Wohlbefinden vor, er iat. 
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geworden, die Menses waren in dor gunzon Zeit nicht aufgetreten. Seit ca. 2 Mo- 
naten hatte sin nach jeder Mahlzeit Schmerzen in der Magengegend 
gespürt und fast nach jeder Mahlzeit gebrochen, wobei schr häufig Blut mit 
heransbefördert wurde. Der Stuhl war angeblich regelmlig. 

Am 2. November 1897 wurde sie in das Krankenhaus aufgeuommen, sie zeigte 
eine hochgradige Blüsse der Haut und Schleimlänte, wurde beim Aufrichten im Bett 
schwindlig gab Inngrame, schleppendo Angaben und machte im allgemeinen den Bin- 
druck tiefster Schwäche. Über der linken Lungenspitzu hörte man verolnzeltes klein- 
blasiges Rasseln, am Horzen systollsche Geräusche, die Milz war I4em breit, der 
Magen dmekempfndlich, enthielt sehr reichliche free Salzsinre, kein Blnt, Tm Stuhl 

Entozocneier. 


keine 2 

Der Urin war efweiß- und zuckerfrei, enthielt viel Indikan. Temperatur normal, 
Puls etwas beschleunigt, Körpergewicht 45 kg. Im Blat fanden sich 14,00%, Trocken» 
substanz, im Serum 9,63%, Die Zahl der roten Blutkörperchen betrug 1,24 Mill, us 
fanden sich exquisite Poikilocytose, viele Makrocyten, keine kernhaltigen Formen, spär- 
liche Leukooyten. 

Die Ernährung dieser Patientin, bei welcher allem Anschein nach ein Ulcus 
vontrieuli mit langdawerndem Brochen und Magenblntungen die schwere 
Anämie hervorgerufen hatte, wozu noch ein leichter Lungenspitzenkatarrh kam, 
machte im Anfang wegen des hänfigen Erbrechens, Appetitlosigkeit und dor allgu- 
melnen Schwäche große Schwierigkeit, Von der zweiten Woche ab hob sieh aber las 
Körpergewicht, die zumeist flüssige, leichteste, gemischte Kost wurde besser verdaut 
und nach 3 Wochen wurde unter weiterer Fortführung der Diät Arsenik gegeben. 

Noch viele Wochen hindurch blieb die Patientin sehr blad, 6# traten oft Reci- 
live des Erbrechens ein, ohne daß aber Blut im Erbrochenen gewesen wäre, zeitweise 
Hoborte die Patientin, auch trat der Lungenapitzenkatarrh manchmal stärker in die 
Erscheinung. Im allgemeinen aber schritt die Genesung langsam vorwärts, die 
Kranke konnte leichte Beschäftigung verriehten, die Haut und Schleimhäute Mrbten 
sich besser, und nach sechsmonatlichem Aufenthalte konnte die Kranke als vollständig 
geheilt entlassen worden. Sie hatte nicht woniger als 39 Pfund an Körper- 
gewicht zugenommen, das Blut zeigte morphologisch und völlige 
normale Verhältnisse, Appetit und Verdauung waren schr gut und Patientin fühlte 
sich völlig urbeitsfühig. 

Die Blutuntersuchungen ergaben 














Dieses Müdchen befand sich im Jahre 1901, ala 4 Jahre nach ihrer damaligen 
Erkrankung, wieder im Krankenhause wegen Lungenkatarrhs. Ihr Blut zeigte darch- 
aus normale Verhältnisse. 
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kernhaltige, keine Megaloblasten, die Leukocyten waren verringert an Zahl, ohne 
Besonderheiten. 

Am 30. August traten plötzlich große Mengen von Megaloblasten, ferner 
Normoblasten und stärkere Poikilocytose sowie körnige Degenerationen auf, während 
gleichzeitig auch die Blutungen in der Retina zahlreicher wurden, das spezifische Ge- 
wicht des Blutes sank auf 1028. Patient wurde infolge der Delirien und der Un- 
möglichkeit einer zweckmäßigen Ernährung immer elender und bedurfte täglicher 
Morphininjektionen. 

Erst von Mitte September ab wurde er ruhiger, und es wurde nunmehr mit 
täglichen Magen- und Darmspülungen sowie mit einer ähnlichen Ernährung wie bei 
Fall 1 vorgegangen. Bei diesem Patienten ist im weiteren Verlaufe kein 
Medikament außer ein paar Tropfen Salzsäure angewandt worden, und 
schon gegen Ende Oktober, also sechs Wochen nach dem Aufhören der Delirien, zeigte 
das Blut ein spezifisches Gewicht von 1053, das Körpergewicht war von 52,6 auf 
60 kg gestiegen. Der Patient blieb aber auf meinen Rat noch längere Zeit in der 
Pflege des Krankenhauses, und als er am 9. Dezember mit einer Gewichtszunahme 
von 23 Pfund die Anstalt verließ, zeigte er eine durchaus normale Röte des Gesichts, 
vollkommen normale Verhältnisse des Blutes, die Geräusche am Herzen waren ge- 
schwunden, desgleichen der Katarrh der Lungenspitzen, nur die freie Salzsäure fehlte 
nach wie vor im Magen. 

Im Januar 1904 und Mitte April stellte er sich mir vor, er hat noch mehrere 
Pfund an Gewicht zugenommen, arbeitet als Gärtner und fühlt sich völlig wohl. Das 
Blut ist intakt, freie Salzsäure im Magen fehlt auch jetzt. 

Weitere günstige Erfolge der von mir eingeschlagenen Therapie 
finden sich in meiner letzten Veröffentlichung hierüber vom Jahre 1904 


(Lit. Nr. 5). 
Schlußbemerkungen. 


Nicht immer ist der Erfolg der Therapie ein günstiger und dauern- 
der, wie ihn die hier und an anderen Stellen von mir veröffentlichten 
Beobachtungen erkennen lassen. Todesfälle kommen bei sorgsamster Aus- 
führung aller durch die Ätiologie und Natur der Krankheit gebotenen 
therapeutischen Maßnahmen vor, und zwar dadurch, daß entweder die 
regenerative Tätigkeit des Markes versagt, oder daß die Kranken schon in 
zu weit vorgeschrittenem Stadium zur Behandlung kommen. Anderer- 
seits gibt es Kranke, welche allen therapeutischen Eingriffen einen 
derartigen aktiven und passiven Widerstand entgegensetzen, so daß 
die Bemühungen hierdurch vollkommen vereitelt werden, und die Kranken 
infolge dieser psychischen Schwierigkeit zugrunde gehen. 

Aber abgeselen von diesen Mißerfolgen scheint mir aus genauem 
Studium der Literatur dieser Krankheit hervorzugehen, daß manche 
TodesfälleaufdasKontoderperniciösen Anämiegesetzt werden, 
welche nicht eigentlich hierher gehören. Man liest von Todes- 
fällen, bei denen die Blutveränderungen keineswegs sehr hohe Grade 
erreicht haben, bei denen die Zahl der Erythrocyten nicht unter eine 
Million und der Hb-Gehalt nicht unter ein Viertel des Normalen her- 





‚krankung. 

Blute nicht für ausreichend, um daraufhin die Krankheit als sichere 
pernieiöse Anämie anzusprechen. Die Fälle meiner eigenen Beobachtung, 
welche mit dem Tode endigten, zeigten sub finem vitae stets ganz 
‚extreme Verschlechterungen der Blutmischung, Herabsetzung des spez. Ge 
wiehtes auf 1024 und darunter, Hb-Gchalte von 15 %),, Zahlen der Erythro- 
‚eyten von */, Million und weniger — kurz, Erscheinungen im Blute, 
welche ohne weiteres erklärten, warum hier das Leben nicht 
länger gefristet werden konnte. 

Dies letztere läßt sich nun nicht erklären, wenn noch eine Zusammen- 
setzung des Blutes vorhanden ist, welche nach aller sonstigen Erfahrung, 
2. B. bei schweren Blutungen, aber auch länger dauernd im Gefolge von 
schwerer Sepsis oder Malaria ertragen werden kann, ohne ‚daß das 
Leben durch diese Animie an sich gefährdet würde, Ich halte es 
daher nicht für angängig, einen Todesfall auf Rechnung einer 
Anämie zu setzen, wenn letztere sich noch durchaus bi 
lich ihrer Schwere in den Grenzen hält, welche bei gewö| 
lichen sekundären Anämien nicht selten erreicht und voll- 
kommen glücklich überwunden werden. 

Diese Krankheits- und Todesfülle dürfen nicht den perniciäsen 
Anämien zugerechnet werden, sondern beanspruchen einen Platz für 
sich. Ich habe dieselben vor kurzem in einem Vortrage (Lit. Nr. 4) 
näher charakterisiert als „tödlich verlaufende Kachexien ohne 
anatomisch nachweisbare Ursache“. Diese Krankheitsfälle sind da- 
dureh ausgezeichnet, daß sich in ähnlicher Weise wie beim Karzinom 
eine progrediente Abmagerung, Kraftlosigkeit und Blutarmut ent- 
wickelt, welche, wie Untersuchungen des Stoffwechsels zeigen, auf einem 
vermehrten Zerfall von Eiweißstoffen beruhen, ohne daß es 
jedoch möglich wäre, intra vitam irgend einen Anhaltepunkt für die 
Fatstehung dieses schweren Leidens zu Anden, 

Auch die Obduktionen ergeben bezüglich der Ätiologie voll- 
ständig negative Befunde in bezug auf Organerkrankungen, 
Parasiten usw., so daß diese Fälle, welche meiner Erfahrung nach 
keineswegs selten sind, zunächst schlechthin unerklärlich sind. Das, 
"was diese Fülle von der perniciösen Animie unterscheidet, ist das 
stärkere Horvortreten einer echten Kachexie, d. h. vermehrter 
Protoplasimazerstörung gegenüber der Animie, welche stets deutlich 
ansgesproelen ist, aber nicht so hohe Grade zeigt, wie bei der perni- 
elösen Anämie. 

Diese kurz skizzierten Kachexien zeigen gewisse Ähnlichkeiten 
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mit den Erscheinungen des Morbus Addisonli, nur daß die Haut- 
pigmentierungen bei jenen nicht vorhanden sind, sie legen aber den 
Gedanken nabe, in allen derartigen Fällen bei der Obduktion dem 
Verhalten der Nebennieren und des Plexus solaris genaue Aufmerksam- 
keit zu schenken, und zwar nieht allein in bezug auf grobe anatomische 
Veränderungen, sondern auch auf histologische Befunde an der sog. 
„ehromaffinen Substanz* dieser Organe, deren physiologische Be- 
deutung neuerdings von Kohn, Wiesel u. a. hoch angeschlagen wird 
und deren Zugrundegehen für das Zustandekommen der Addison-Kachexie 
eine wichtige Rolle spielen soll. 

Als wichtigsten klinischen Befund habe ich bei diesen 
Kranken das Fehlen der Magensüure hervorgehoben und die Ent- 
stehung der Kachexie in ähnlicher Weise auf Bildung von toxischen 
Produkten der Eiweißzersetzung im Darme zurückgeführt, wie auf 
5.315 näher auseinandergesetzt wurde. Ich halte es für sehr wohl 
möglich, daß diese Giftstoffe ähnlich wie bei Karzinom in einem Falle 
vorzugsweise als Blutgifte anämisierend wirken, im anderen als all- 
gemeine Protoplasmagifte kachektisierend wirken, und habe auch 
für diese letzteren Folgeerscheinungen auf günstige Erfahrungen mit 
einer energischen Säuberungstherapie des Magendarmkanals hingewiesen. 

Jedenfalls liegt in diesen Beobachtungen der Hinweis, das inter- 
essante Kapitel dieser schweren Erkrankungen durch intensive klinische 
Beobachtungen weiter zu differenzieren und zu klären und nicht jeden 
dunklen Todesfall, der allenfalls auf das Gesamtbild der perniciösen 
Anämie passen würde, dessen Blutbefund aber keineswegs den Eintritt 
des tödlichen Ausganges erklärt, dieser Krankheitsgrappe zuzurechnen. 
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XIV. Kapitel. 


Die Chlorose. 


Unter Chlorose, Bleichsucht, versteht man eine Form von 
Anämie, welche in bezug auf ihre Entstehung, ihre besondere Sym- 
ptomatologie und den Krankheitsverlauf schon seit Hippokrates 
von anderen Anämien scharf unterschieden worden ist und heute noch 
eine Krankheitsgruppe für sich bildet, die einer gesonderten Besprechung 
bedarf. 

Dieser Gruppe gehören fast ausschließlich junge Mädchen und 
junge Frauen an, welche in ihrem Äußern die Anämie durch eine 
auffällige Blässe der Haut und der Schleimhäute verraten. 
Gleichzeitig besteht in vielen Fällen eine mehr oder weniger stark aus- 
gesprochene gelbliche Färbung, welche unter Umständen bis ins 
Grünliche spielen kann, und, wie sich dies in der Pathologie öfters 
findet, ist nach diesem keineswegs besonders wichtigen und auch nicht 
so sehr häufigen Symptom der Grünfärbung derjenige Name ent- 
standen, welcher seit langem den ganzen Symptomenkomplex umgreift 
und sich in den Ländern aller Zungen eingebürgert hat, nämlich der 
Name „Uhlorose“ (von yAueds = grünlich). 

Der Begriff „Chlorose“ wird von manchen Ärzten sehr weit 
gefaßt, und jede Anämie heranwachsender Mädchen demgemäß als 
chlorotische Erscheinung bezeichnet. Vor dieser Verallgemeinerung des 
Krankheitsbegriffes kann nicht genug gewarnt werden, denn erstens 
ist die Chlorose auch nach den neueren Kenntnissen von der Zusammen- 
setzung des Blutes durchaus eine Krankheit sui generis, zweitens 
können junge Mädchen ebenso wie Erwachsene durch die allerverschie- 
densten Ursachen anämisch werden, und es liegt die große Gefahr vor, 
daß eine schwere anämisierende (Grundkrankheit (Tuberkulose usw.) 
übersehen wird, wenn man alle möglichen Anämien dieses jugendlichen 
Alters mit dem Begriffe der Chlorose zusammenwirft. 
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Es dürfte daher nützlich sein, die Symptome der Chlorose in Kürze 
vorweg zu besprechen und auf die Eigenarten dieser Anämie gegenüber 
den gewöhnlichen symptomatischen Anämien linzuweisen. 


Die Symptome, 


Die allgemeine Blässe der Haut und der sichtbaren Schleim- 
häute an Konjunktiven und Lippen bildet das erste und hervor- 
stechendste Merkmal der Krankheit, Diese Blässe spielt, wie erwähnt, 
oft ins Gelbliche und in schweren Fällen sogar ins Grünliche, die sicht- 
baren Hautgefäße sind von sehr geringer Blutfüllung, die Venen er- 
scheinen als bläulichgraue Linien in der äußerst: blutarmen Haut. 

Neben dieser mehr blassen oder blaßgelblichen Färbung der Haut 
bestehen in vielen Fällen dunkelgraue Schatten um die Augen, und 
ferner ist. besonders bemerkenswert, daß keinerlei Zeichen von Ab- 
magerung an dem Fettgewebe der Haut vorhanden sind, daß im Gegen- 
teil viele dieser Kranken sich durch ein besonders reichliches 
Feitpolater auszeichnen, 

Schon hieraus geht hervor, daß diese Form der Blutarmut 
nicht auf einer allgemeinen Kachexie beruht, daß sie vielmehr 
häufig an sehr wohlgenährten Individuen zu beobachten ist, ein Punkt, 
welcher auch bei der sonstigen Organuntersuchung sich bestätigt. 

Außer dieser Beschaffenheit der Haut fällt ferner bei der Mehr- 
zahl der Chlorotischen eine mehr oder minder ausgeprägte ödematöse 
Durchtränkung der Haut auf, so daß z. B. die unteren Augenlider 
oft leicht geschwollen erscheinen und am Rücken und den Knöcheln 
Fingereindrücke deutlich steben bleiben. 

Alle diese äußeren Zeichen verleihen den Kranken ein eigenartiges 
pastöses Äußere, welches auf den ersten Blick lebhaft an das Aus- 
sehen bei frischer Nierenentzündung erinnert, womit allerdings die gelb- 
liche Farbe nieht übereinstimmt. 

Der Zirkulationsapparat zeigt zahlreiche auffällige Symptome. 
Am Herzen finden sich fast ausnahmslos Verbreiterungen der 
Dümpfungsgrenzen nach rechts und nach links, Die aufgelegte Hand 
spürt besonders über der Pulmonalarterie ein deutliches systolisches 
Schwirren, und bei der Auskultation hört man in der auffälligsten 
Weise systolische Geräusche, welche häufig einen eigentümlichen 
blasenden Charakter haben. 

Diese Herzgeräusche sind seit langem bekannt und Gegenstand 
vielseitigen Studiums gewesen, trotzdem aber sind die Ansichten über 
ihre Entstehung bis heute keineswegs einheitlich geklärt. Die Geräusche 
sind fast stets am lautesten Aber der Pulmonalarterie, und man 
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in lebhafter Weise, s0 daß sich ein lästiges Gefühl von Herz- 
klopfen ausbildet, welches schon in den ülteston Schriften als hervor- 
stechendes Symptom der Chlorose erwähnt wird. Dieses Gefühl stei- 
gert sich, sobald die Kranken irgendwelche starken körperlichen 
Bewegungen machen, häusliche Arbeit verrichten, Treppen steigen usw. 
Sie werden infolge hieryon leicht atemlos, und das rasche Klopfen des 
Herzens, welches infolge dieser geringfügigen Anstrengungen auftritt, 
bleibt dann häufig auch hinterher als’ subjektives, schr lästiges Gefühl 
bestehen. 

Auffällig ist hierbei, daß manche solcher Uhlorotischen, welche 
tagsüber bei der geringsten Anstrengung außer Atem geraten, fähig 
sind, des Abends auf einem Balle in intensivster Weise sich 
dem Tanze hinzugeben und stundenlang diese Strapazen zu 
ertragen, ohne daß die Atemnot auch nur annähernd so hohe 
Grade erreicht, wie tagsüber, z. B. nach dem Steigen einer Treppe. 
Freilich pflegt am Morgen nach einer derartigen Überanstrengung eine 
besonders starke allgemeine Erschlafung zu bestehen, 

Ebenso wie die Geräusche am Herzen sind bei diesen Kranken seit 
altersher Venengeräusche bekannt, welche als „Nonnensausen“ 
oder als „Bruit de diable“ bezeichnet werden. Man auskultiert diese 
Geräusche am besten über der Articulatio sternoclavicularis, 
wobei darauf geachtet werden muß, daß der Hals nicht zu stark seit- 
lich gedreht wird, da sonst auch bei Gesunden dieses Geräusch auftritt, 
Dasselbe entsteht dadurch, daß die Vena jugularis hinter der genann- 
ten Articulatio durch strafe Bänder fixiert ist, so daß sie sich an 
dieser Stelle nicht mit der Leichtigkeit verengern und ausdehnen kann, 
wie das z. B. weiter oben am Halse geschieht. Wenn nun bei Anä- 
mischen der Füllungszustand der Venen ein geringerer ist, das Volumen 
derselben sich verkleinert, so treten beim Übergang des Blutes aus den 
engeren Partien in diesen erwähnten weniger nachgiebigen Teil Strom- 
differenzen auf, welche zur Entstehung dieses Geräusches führen. 
Dies ist: wenigstens die gewöhnliche Erklärung der auffälligen Venen- 
geräusche, welche allerdings insofern unbefriedigend ist, als bei man- 
chen anämischen Zuständen, bei welchen das Blut viel stärker ver- 
schlechtert ist, als bei Chlorose, also noch günstigere Bedingungen 
für die Entstehung dieser Geräusche bestehen, nichts davon wahrzu- 
nehmen ist. 

Thrombosen der Venen, besonders an den Unter- und Ober 
schenkeln, seltener am Arme, ferner in der Subclavia und Jugularis, 
ja sogar primäre Thrombosen der Hirnsinus sind von Bourdillon, 
Schweitzer, Batle, Kockel beobachtet worden. Weinberger be- 
schreibt einen Fall, bei dem der Thrombus sich bis in die Cara inferior 





erstreckte und demgemäß ausgedehnte Zirkulationsstörungen am Rumpfe 
herrorrief. Selbst dieser Fall gelangte zur Heilung, und es scheint. 
sich bei den meisten Füllen nm gutartige Thrombosen ohne ka 
Phlebitiden zu handeln, 

Der Respirationsapparat läßt bei Chlorotischen ir 
weichungen erkennen, Als häufigste Erscheinung dürfte eine Beschleu-. 
nigung der Zahl der Atemzüge zu gelten haben, welche bei vielen 
dieser Kranken auftritt und ebenso wie die Herzbeschleunigung auf die 
relative Sauerstoffermut des Blutes zurückzuführen ist. Diese Beschleu- 
nigung der Atmung ist indes kein Uharakteristikam für chlerotische 
Anämie, sondern findet sich ebenso bei anderweitig entstandener m 
moglobinverarmung. 

Viel zahlreicher sind’ die Symptome, welch sich’am Verdanungs- 

abspielen. Hier findet sich zunächst als fast konstantes Zeichen 
Appetitlosigkeit und Widerwille gegen mancherlei Speisen, 
z. B. Fleischnahrung, dagegen auf der anderen Seite, und das ist eines 
der eigentümlichsten Symptome dieser Krankheit, ein absonderlicher 
Appetit auf schwere oder gar nicht verdanliche Sachen. So 
haben viele dieser Kranken eine besondere Neigung zu sauren Speisen, 
Essig, marinierten Sachen, ferner aber auch auf Kalk, Kreide, Schiefer- 
staub u. dergl., Gelüste, welche außerordentlich an Ähnliche Neigungen 
der Frauen in der Schwangerschaft erinnern. 

Von seiten des Magens besteht in vielen Fällen eine auffällige 
Schlaffheit der Muskulatur, welche nicht selten zu Erweiterungen und 
Lageveränderungen führt. Doch kann ich mich nicht der Ansicht von 
Meinert anschließen, welcher die Gastroptose, d, h, das pathologische. 
Herabsinken des Magenfundus, als ein konstantes Zeichen der Chlorose 
betrachtet und es gar für die Entstehung des ganzen Krankheitsbildes 
verantwortlich macht. 

Tatsächlich findet sich bei jungen Mädchen infolge des Schnürens 
und Korsettragens sehr hänfig eine Verdrängung des Magens aus 
seinen normalen Grenzen, und da infolge der Animie eine allgemeine. 
Muskelschwäche bei diesen Mädchen besteht, so liegen die Beiingungen 
für die Ausbildung einer Gastroptose und Dilatation als Folge des 
Stagnlerens der Speisen und der Einschnürang von außen sehr günstig, 
indes fand Rostoski neuerdings bei speziell auf diesen Punkt gerich- 
teten Untersuchungen an der v. Lenbeschen Klinik nur bei 26 Prozent 
der Chlorotischen eine sicher nachweisbare Gastroptose. 

Die sekretorische Tätigkeit des Magens ist in vielen Fallen 
ganz normal; in einer Reihe anderer Fälle besteht übermäßige Salz- 
säureproduktion, in anderen zu geringe Doch sind dies Verhältnisse, 
welche man niemals ohne weiteres, etwa aus den subjektiven Beschwerden 
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oder der Neigung zum Verschlucken von Kreide schließen kann, son- 
dern immer durch direkte Untersuchung des Mageninhaltes 
feststellen muß. 

Die Darmtätigkeit ist in der Mehrzahl der Fälle gestört und 
Verstopfung eines der gewöhnlichsten Begleitsymptome der Chlorose, 
0 daß sich auch hier, wie wir weiterhin sehen werden, Theorien ent- 
wickelt haben, welche die Entstehung der ganzen Krankheit aus dieser 
Erscheinung abgeleitet haben. 

Die Milz ist in einer Anzahl von Fällen vergrößert und kann 
sogar deutlich palpabel werden. Nach der Statistik von v. Noorden 
ist- diese Milzvergrößerung indes so inkonstant, daß man sie schwer- 
lich zu den wiehtigeren Symptomen der Krankheit zählen kan, ge- 
schweige denn, wie Clement annimmt, als einen Beweis für die infek- 
tiöse Natur der Chlorose ansehen darf. 

Über den Stoffwechsel der Chlorotischen liegen exakte Unter- 
suchungen besonders durch v. Noorden und seine Schiller vor, aus 
welchen hervorgeht, daß bei diesen Kranken kein besonders gesteigerter 
Eiweißzerfall stattfindet und auch die Ausscheidung des Harnstofls keine 
nennenswerten Veränderungen zeigt. 

Die Körperwärme ist weder gesteigert noch herabgesetzt Das 
Auftreten fleberhafter Bewegungen dürfte wohl meist auf irgendwelche 
Komplikationen zurückzuführen sein. Leichte vorübergehende Temperatur- 
steigerungen ohne nachweisbare organische Veränderungen kommen bei 
einzelnen Fällen vor, und es ist bei der nahen Verwandtschaft der 
Chlorose mit der Hysterie — eine Tatsache, die uns weiterhin noch 
mehrfach beschäftigen wird — darauf hinzuweisen, daß auch Dei aus- 
en Hysterie hin und wieder Fieberbewegungen vorkommen, 

die einstweilen sich noch nicht befriedigend erklären lassen. 

Die Geschleehtsfunktionen sind bei den hlorotischen in ver- 
schiedenartiger Weise gestört, und auch hier wieder begegnen wir der 
Erscheinung, daß aus diesen Störungen die Krankheit selbst in ihrer 
Entstehung abgeleitet worden ist. 

Die Störungen betreffen die Menstruation, welche bei chloro- 
tischen Mädchen meist verspätet eintritt, oder wo sie schon im Gange 
war, mit dem Einsetzen der Uhlorose schwindet oder wenigstens sehr 
viel spärlicher auftritt. Im Gegensatze hierzu leiden andere Chloro- 
tische an auffällig starker Menstruation, welche manchmal in kürzeren 
Pausen als normal auftritt, und gleichzeitig bestehen zumeist sehr heftige 
Beschwerden beim Eintritt der Menstruation, Kopfschmerzen, allgemeines 
Übelsein, Unterleibsschmerzen usw. 

Gegenüber der Ansicht aber, daß diese Menstruntionsanomalien 
der eigentliche Grund des Auftretens der Chlorose seien, muß hervor- 
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gehoben werden, daß sehr viele Chlorotische bis zum. 
‚Krankheit 


bilden, unzweifelhaft als sekundäre aufgefaßt werden müssen, 

Auch das Auftreten von Fluor albus ist ein sehr häufiges Ereignis 
bei Chlorotischen. 

Ganz besonders zahlreich sind bei Chlorotischen die Symptome 
von seiten des Nervensystems, und zwar muß man hierbei zwei 
Gruppen unterscheiden, von welchen die eine unschwer als reine 
Folgeerscheinung der anämischen Blntbe: aufzu- 
fassen ist, die andere dagegen einen ganz selbständigen Cha- 
rakter besitzt und eine besondere Bedentung beansprucht Zu der 
ersten Grappe der durch die Anämie bedingten Symptome gehört be- 
sonders das Auftreten von Schwindel, Schwarzwerden vor den 
Augen, Ohnmachten, die sich unschwer durch die mangelhafte 
Versorgung des Gehirns mit Blut erklären lassen, zumal sich alle 
diese Symptome bessern, sobald die Kranken in horizontaler Lage ver- 
harren und dadurch die Blutzufuhr zum Gehirn erleichtern, während 
sie in der dentlichsten Weise auftreten, sobald die Kranken sich auf- 
richten oder zu gehen versuchen. Diese Erscheinungen von Gehirn- 
anämie infolge der erschwerten Zufuhr sauerstoffarmen Blutes treten 
auch bei anderen Formen von Anlmie in derselben Weise in die Er- 
scheinung. 

Zur zweiten Gruppe der selbständigen Nervensymptome gehören 
vor allen Dingen psychische Anomalien, die sich in V' 
der Stimmung, in Unlust zu geistigen oder körperlichen Arbeiten Außern, 
sofern die letzteren nichts Anregendes für die Kranken haben, während 
auf der anderen Seite ganz erhebliche Anstrengungen, wie z, B. die 
erwähnten Tanzbewegungen, stundenlang ohne besondere Belästigung 
ertragen werden können. 

Von seiten der sensiblen Sphäre finden sich häufig Andsthesien 
an verschiedenen Stellen der Haut, auch der Schleimhäute, z. B. des 
Rachens; in anderen Fällen wieder bestehen Hyperästhesien, und ganz 
besonders treten neuralgische Beschwerden in verschiedenen 
Nervengebieten auf, von denen als besonders häufig Intercostal- 
schmerzen zu erwähnen sind, die, wenn sie auf der linken Seite be- 
stehen, hänfig fälschlicherweise auf die Milz bezogen werden nnd als 
sog. „Milzstechen“ von den Kranken geklagt werden. 

MotorischeStörungen sind ebenfalls häufige Begleiterscheinungen. 
80 lassen sich Paresen verschiedener Kehlkopfmuskeln, aber anch der 
Extremitätenmuskeln nicht selten nachweisen. 

Das Verhalten der Reflexe ist verschieden. Vielfach erfolgen 
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dieselben in normaler Stärke, manchmal sind sie herabgesetzt, in anderen 
Fällen wieder gesteigert. 

Sehr wichtig sind ferner Störungen von seiten des Sympathicus, 
welche sich in abnormer Innervation der Gefäße äußern. So beobachtet 
man bei diesen Kranken sehr häufig ein abnorm leichtes Erröten 
und schnell darauf folgendes Erblassen der Haut. Auch das Auf- 
treten von Erythemflecken am Rumpfe gehört hierher. 

An den Sinnesorganen finden sich besonders häufig Störungen 
des Sehvermögens, die sich in den meisten Fällen als leichte Er- 
müdbarkeit beim Lesen, Nähen usw. äußern und in der Mehrzahl der 
Fälle auf Schwäche der Augenmuskeln und des Akkommodations- 
apparates zurückzuführen sind. 

Auf das Vorkommen von Neuritis optica bei Chlorose machte 
zuerst Hirschberg aufmerksam, später berichteten Saundby und 
Eales über den Augenbefund bei 50 Chlorotischen, welcher in 32°), 
Veränderungen und in 8°/, Neuroretinitis aufwies. Jameson Evans 
weist neuerdings darauf hin, daß diese Neuritiden eine gute Prognose 
geben, wenn sie frühzeitig erkannt und behandelt werden. 

Ich empfehle aus eigener Erfahrung dringend, Chlorotische, wie 
überhaupt alle schwerer Anämischen beim Beginne der Be- 
handlung zu ophthalmoskopieren. Man findet außer den genannten 
schweren Veränderungen in vielen Fällen seröse Durchtränkungen 
der Retina, welche dann auffällig blaß und zumal an den Papillar- 
grenzen unscharf abgesetzt und gelockert aussieht. 

Hin und wieder treten Anfälle von vorübergehender Blind- 
heit oder partielle Ausfallerscheinungen im Sehvermögen auf, welche 
die Kranken lebhaft beunruhigen, durchweg aber eine günstige Pro- 
gnose geben und völlig wieder verschwinden. 

Anomalien im Geschmack wurden schon erwähnt, ebenso finden 
sich auch Anomalien des Riechvermögens in ganz ähnlicher Weise 
wie bei Hysterischen. 


Die Beschaffenheit des Blutes. 


Das Blut als Ganzes. Die Konzentration des Gesamtblutes ist 
bei Chlorose stets herabgesetzt, der Wassergehalt vermehrt. Dem ent- 
sprechend ist das spez. Gewicht des Blutes verringert und kann nach 
Untersuchungen von Hammerschlag, Scholkoff, Lloyd Jones, 
Schmaltz zwischen 1030 und 1050 schwanken. Seit Jahren habe 
ich bei Chlorotischen das Verhalten des spez. Gewichtes während des 
ganzen Krankheitsverlaufes verfolgt und kann aus diesen, weit über 
hundert Fälle umfassenden Untersuchungsergebnissen mitteilen, daß auf 
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der Höhe der Erkrankung das Gewicht zwischen 1035 und 1045 
schwankt und daß noch stärkere Verringerungen (unter 1035) auf 
Komplikationen hindeuten. 

Die Trockenrückstünde sind in entsprechendem Maße verringert, 
und zwar fanden Stintzing und Gumprecht Werte von 14,7— 19% 
v. Noorden 11—16°/,, ich selbst 13—16°/,. Auch bei diesen Ermitte- 
lungen lassen auffällig niedrige Zahlenwerte an Komplikationen denken. 

Rote Blutkörperchen. Die Zuhl derselben ist nach den über- 
einstimmenden Angaben der meisten Autoren nicht beträchtlich ver- 
mindert, und man wird deshalb bei auffüllig niedrigen Zahlenwerten 
an komplizierende anämisierende Einflüsse denken missen, von denen 
Hümorrhagien aus einem gleichzeitig bestehenden Uleus ventrienli oder 
infolge von Menorrhagie am häufigsten sein dürften. Dabei ist aller- 
dings zu berücksichtigen, daß allem Anschein nach auch echte Chlorosen 
gelegentlich unter stärkerer Herabsetzung der Zahl an roten Blut- 
körperchen verlaufen können. Auffällig hohe Zahlen fand Graeber, 
dem wir eine besonders sorgfältige Bearbeitung dieses Gebietes ver- 
danken, und zwar ermittelte derselbe als Durchschnittszahl unter 
28 Untersuchungen chlorotischen Blutes 4482000, in maximo 5700000, 
in minimo 8805000 roter Blutkörperchen im Kubikmillimeter. Stärkere 
Schwankungen mit Minimalwerten von 2500000 hat Hayem, ferner 
Sörensen mit 2880000—5340000, Toenissen mit 2370000 roter Blut- 
körperchen im Kubikmillimeter beobachtet. 

Bei eigenen Beobachtungen fand ich im Mittel 84—43 Millionen. 

Aus Reinerts umfassender Zusammenstellung der einschlägigen 
Literatur geht eine mäßige Verminderung der voten Blutkörperchen 
für die Mehrzahl der Chlorosen hervor, 

Stockmann ermittelte neuerdings in 61 Fällen folgende Zahlen; 
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Größe und Form der roten Blutkörperchen. Die Größen- 
verbältnisse der roten Blutkörperchen lassen schon bei bloßer Betrach- 
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tung der Zellen unter dem Mikroskope mannigfache Abweichungen von 
der Norm erkennen, und genane Messungen besonders von Laache und 
Graeber haben ergeben, daß starke Unterschiede im Durchmesser der 
Zellen zu konstatieren sind, welche z. B. nach Grasber zwischen 11,5 
und 5,2,« schwanken, im Durchschnitt aber etwa normale Dimensionen 
von 7,5 4 zeigen. 

Auch Schaumann und v. Willebrand haben neuerdings bei 
genauen Messungen auffällige Größendifferenzen zwischen 4,2 und 9,8 « 
gefunden, doch kann ich nicht die Ansicht dieser Autoren bestätigen, 
daß auf der Höhe der Erkrankung die kleinen Formen prävalieren 
md mit der Besserung des Allgemeinbefindens die größeren Formen 
mehr hervortreten. 

Nach meinen eigenen Erfahrungen sind gerade bei den schweren 
Chlerosen auf der Höhe der Erkrankung die großen und dabei 
sehr blassen Blutscheiben mit nur eben angedeuteter Delle auffällig 
häufig und sie sind daher von Hayem treffend als „chlorotische“ 
rote Blntkörperehen bezeichnet worden. 

Kernhaltige rote Blutkörperchen gehören nicht zu den 
eharakteristischen Erscheinungen bei Chlorose, Man findet sie vereinzelt 
in zahlreichen Fällen auf der Höhe der Erkrankung und in der Rekon- 
valeszenz, sie fehlen aber bei einer so großen Zahl vollständig, daß sie 
unzweifelhaft mit der eigentlichen Erkrankung des Blutes nichts zu 
tun haben, sondern nur als gelegentliche Zeichen stärkerer regenerativer 
Vorgänge im Marke aufzufassen sind. 

Die Färbung der roten Zellen im nativen Zustande ist stets 
eine auffällig blasse, und ebenso zeigen die fixierten Zellen des Trocken- 
präparates bei Behandlung mit Farbstoffen nur eine sehr blasse Nuance 
derselben, so daß man sehon nus diesem Verhalten den dentlichsten 
Hinweis auf eins der charakteristischen Zeichen im chlorotischen Blute 
gewinnt, nämlich die Verringerung des Hb-Gehaltes der einzel- 
nen Zellen. 

Polychromatophile Fürbung findet sieh bei Chlorose sehr häufig 
und bedeutet hier, wo nichts für das Bestehen degenerativer Verhält- 
nisse an den Zellen spricht, lediglich eine Jugendlichkeit der Zellen 
und ist demnach als ein Zeichen von Regeneration aufzufassen. 

Degenerative Veränderungen der Zellen, wie ausgesprochene 
Poikiloeytose und körnige Degeneration gehören nicht zum Bilde der 
reinen Chlorose. Wo sie sich finden, wird man auf komplizierende 
Schüdlichkeiten fahnden müssen, z. B. an intestinale Blutungen 
ex uleere ventrieuli oder an Unterernährung oder an schwere 
Koprostase mit vermehrter Darmfaulnis, nach deren Beseitigung man 
diese degenerativen Zeichen alsbald verschwinden sieht, 
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Hb-Gehalt. Die Verringerung des Hb-Gehaltes bildet nach 
dem übereinstimmenden Urteil der meisten Autoren das Charakte- 
ristische des Blutbefundes bei Chlorotischen. Seitdem von 
Duncan auf diese Verhältnisse aufmerksam gemacht wurde, bat man 
mit spektrophotometrischen Apparaten (Leichtenstern, Graeber), mit 
der Preyerschen Titriermethode (Subbotin, Quincke), mit chromo- 
metrischen Apparaten (Laache, Hayem u. v. a.), mittels Messung des 
spez, Gewichts, der Trockenrückstände usw. immer wieder die Tatsache 
bestätigt gefunden, daß der Hb-Gehalt des Blutes bei Chlorose 
verhältnismäßig erheblich stärker herabgesetzt ist als die 
Zahl der roten Blutkörperchen; eine Tatsache, die auch durch 
die neueren Untersuchungen von v. Noorden, Stockmann, Schau- 
mann und v. Willebrand, sowie von Stranß nnd Rohnstein be- 
stätigt wird, so daß hieran auch trotz gegenteiliger Ansicht von Bier- 
nacki nicht mehr zu zweifeln ist. 

Es handelt sich demnach bei der Ohlorose um diejenige Form der 
Anämie, welche man als „Oligochromämie“, Herabsetzung der Färbe- 
kraft des Blutes der „Oligocythämie“ gegenübergestellt: hat. 

Volumen der roten Blutzellen. Den sichersten Aufschluß über 
die Menge des im Blute vorhandenen Hb erhält man mittels der sehr 
einfachen Bestimmung des Sedimentvolumens der roten Zellen. Bei 
einer großen Zahl von Beobachtungen habe ich ausnahmslos eine auf- 
fällige Verringerung des Blutkörperchenvolumens auf durch- 
schnittlich 20%, gegenüber 40—50%, des normalen Blutes erhalten. 

Berücksichtigt man die erwähnte geringe durchschnittliche Ver- 
ringerung der Zahl der Zellen gegenüber dieser starken Abnahme des 
Volumens, so ergibt sich, daß die einzelne rote Blutzelle bei 
Chlorose in auffälliger Weise hämoglobinarm sein muß, eim 
Befund, der mit der histologischen Untersuchung durchaus in Überein- 
stimmung steht. Zweitens aber ergibt sich aus der Vergleichung dieser 
Volumenbestimmungen mit den Meßresultaten an den 
daß die Größenzunahme der letzteren nur auf einer Durchtränkung 
mit Plasma beruhen kann, die bei einem Teil der Zellen zu einer 
Quellung führt, die aber nur im zirkulierenden Blute vorhanden ist, 
während nach der Gerinnung oder Sedimentierung das Serum zum Teil 
wieder aus den Zellen austritt. 

Das Biutserum beansprucht schon wegen seines quantitativen 
Verhaltens ein besonderes Interesse, da es im Mittel ea. 80%, der 
Gesamtblutmasse ausmacht. 

Die Konzentration des Serum habe ich bei einer großen 
Anzahl Ohlorotischer in leichten Fällen wenig oder gar nicht ver- 
Andert, in schweren Fällen stets niedriger als in der Norm gefunden. 
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Nur in besonders schweren Fällen, wenn gleichzeitig auch die Zalıl der 
roten Blutkörperchen stark herabgesetzt war, fand ich das Serum be- 
trächtlich an Eiweiß verarmt, doch muß in diesen Fällen, wie erwähnt, 
immer der Verdacht auftreten, daß ein komplizierendes anlimisierendes 
Moment im Spiele ist. 

Im allgemeinen habe ich gefunden, daß die Verwässerung des 
‚Serum bei Chlorose verhältnismäßig weit geringer ist, als bei einfachen, 
2. B. posthämorrhagischen Animien, Auch LI. Tones und Hammer» 
schlag fanden verhältnismäßig geringfügige Herabsetzungen der Dichte 
des Serum, und ebenso konstatierte Koßler zum Teil völlig normale 
Zusammensetzung des Serum. Übrigens erwähnen schon Beequerel 
und Rodier, daß das spezifische Gewicht des Blutserum Chlorotischer 
1028 betrligt. 

Dieses wichtige Verhalten der Blutflüssigkeit spricht Im Verein 
mit allen sonstigen Beobachtungen dafür, daß bei Chlorose keine 
Steigerung des Eiweißzerfalles eine Rolle spielt, da bei allen der- 
artigen Prozessen gerade der Eiweißgehalt des Serum in erster Linie 
geschädigt zu werden pflegt. 

Man kann infolgedessen bei Uhlorose auch nicht schlechthin von 
Wasserzunahme im Blute — Hydrämie — sprechen, sondern die Ge- 
samtmasse des Plasma ist hier vermehrt, und auch die roten 
Blutkörperchen müssen in denjenigen Fällen, wo sie normale Zahlen- 
werte in der Raumeinheit zeigen, durch Aufnahme von Plasma 
gequollen sein, welches sie augenscheinlich beim Koagulieren oder 
Zentrifugieren zum Teil wieder abgeben. 

Wie wir unten sehen werden, sind krankhafte Zustände, bei 
welchen das Plasmavolumen gegenüber dem der roten Blutkörperchen 
vermindert ist, also das Gegenteil von dem vorliegt, was wir hier 
bei der Chlorose sehen, nicht selten. Besonders bei Stanungen im 
venösen Gebiete infolge von Herzerkrankungen finden wir diese 
Blutveränderung sehr häufig, und Biernacki hat dieselbe passend als 
Oligoplasmie bezeichnet. Danach wäre es folgerichtig, wenn man 
solche Verhältnisse, wie sie sich nach den gegebenen Darlegungen 
im chlorotischen Blute finden, als Polyplasmie bezeichnen würde, um 
auszudrücken, daß die Verdünnung des Blutes nicht lediglich durch ein 
Hinzutreten von Wasser zustande gekommen ist, sondern durch eine 
Vermehrung des Plasmagehaltes gegenüber den roten Blutkörperchen. 

Nach Syllaba fehlen im Serum die Zeichen von Auflösung der 
roten Blutzellen in Form von gelöstem Hb und Bilirubin im Gegen- 
satze zur pernieiösen Anämie, und auch Erben schließt aus seinen 
‚chemischen Analysen, speziell aus dem Fehlen von Fe im Serum, dab 
bei Chlorose kein vermehrter Zerfall von roten Blntzellen stattfindet. 
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Blutes zu erwähnen, der nach diesen Autoren im Mittel bei 6 Chloro- 
tischen 0,081 °/, gegenüber 0,051°/, bei Gesunden betrug. 

Gegenüber diesen Zahlen sind neuere Angaben von Biernacki 
auffällig, welcher bei Chlorose den Eisengehalt unverändert, dagegen 
den Eiweißgehalt vermindert fand. Eine Bestätigung dieser Befunde 
ist bisher nicht erfolgt. Jolles, sowie Jellinek und Schiffer fanden 
mit dem Ferrometer bei Chlorose Fe-Werte von 0,619—0,04 Gewichts- 
prozent, übereinstimmend mit der Herabsetzung der Färbekraft des 
Blutes. Im Serum war keine Spur einer Fe-Reaktion. 

Den Phosphorgehalt des Blutes fanden Biernacki und v. Mo- 
raczewski vermindert, den Chlorgehalt dagegen wie bei allen 
Anämien vermehrt, da mit der Vermehrung des Serum auch der Koch- 
salzgehalt des Blutes steigt. 


Das Verhalten des Blutes beim Übergang in Heilung. 


Die Regeneration des Blutes Chlorotischer geht in außer- 
ordentlich verschiedener Weise vor sich, wie ich mich an sehr zahlreichen 
eigenen Beobachtungen im Laufe der Jahre habe überzeugen können. 

1. Die Zeit, welche zur Wiederherstellung einer normalen Blut- 
zusammensetzung nötig ist, ist sehr verschieden je nach der Schwere 
der Krankheit, nach der Konstitution, der Nahrungsaufnahme, der Medi- 
kation, ferner nach auftretenden Komplikationen und verschiedenen 
anderen Faktoren, die bei der Behandlung dieser oft sehr diffizilen 
Kranken eine Rolle spielen. 

Hierbei möchte ich darauf hinweisen, daß es ganz unmöglich zu 
entscheiden ist, ob ein chlorotisches Blut durch Anwendung eines be- 
stimmten Eisenpräparates besonders günstig beeinflußt wird, denn erstens 
heilt die Chlorose häufg auch ohne Eisen in derselben Frist, wie mit 
demselben, und das Eisen bildet immer nur einen Heilfaktor unter 
einer großen Summe von anderen Einflüssen, wie Nahrung, Ruhe, psy- 
chischem Einfluß usw., so daß man selbst aus größeren Beobachtungs- 
reihen nur mit großer Vorsicht Schlüsse auf die Wirkung eines einzelnen 
Mittels ziehen darf. Ich muß diese Tatsache in Rücksicht auf die 
Überproduktion von neuen Eisenmitteln mit angeblich besonderer Heil- 
wirkung ausdrücklich hervorheben. 

2. Die Veränderungen des Blutes selbst sind in den einzelnen 
Fällen recht verschieden. Hayem konstatierte zuerst, daß im Beginne 
der Regeneration die Zahl der Zellen zunahm, und daß erst später eine 
Verbesserung des Hb-Gehaltes der Zellen folgte. 

Dieser Ansicht schließen sich Baxter und Willcocks, Gowers 


sowie auch Stockmann an, während im Gegensatze hierzu Laache, 
Grawltz, Klinische Pathologie des Blutes, 3. Auf, 73 
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sicher nicht, denn erstens war die Zahl der Zellen schon vorher 
fast normal, zweitens fällt gerade durch die eingetretene Körperruhe 
ein nieht unerheblicher Teil des Sauerstaffbedarfes fort, drittens ge- 
hören Erythroblasten durchaus nicht zu den gewöhnlichen Erscheinungen 
in dieser Periode, vielmehr sind die Zellen nach wie vor unregelmäßig 
groß und sehr blaß. 

Betrachtet man die Patienten im ganzen, so sieht man, daß in 
dieser Zeit die Ödeme geschwunden sind, die Diurese gesteigert ist 
und das Körpergewicht abgenommen hat (s. weiter unten), kurz, als 
erster Effekt der Therapie ist ein Schwinden der überschüssig 
angehäuften Flüssigkeitsmassen in den Geweben und auch im 
Blute zu verzeichnen. Die Polyplasmie ist zurückgegangen, die roten 
Zellen sind dadurch in der Raumeinheit vermehrt, und es entsteht 
hierdurch ein so verändertes Mischungsverhältnis zwischen Zellen und 
Plasma, daß man aus bloßen Zählungen nicht im mindesten entscheiden 
kann, ob eine wirkliche Vermehrung von Erythrocyten, oder ob. ledig- 
lich eine Konzentrationszunahme und Einengung des Blutes statt- 
gefunden hat, 

Erst nach Ablauf dieser Periode können wir aus dem Schwinden 
der abnorm großen und besonders der abnorm kleinen Formen mit 
Sicherheit auf eine gesteigerte Neubildung von Erythroeyten schließen, 
gleichzeitig pflegt in dieser Periode aber auch der Hb-Gehalt der 
einzelnen Zellen deutlich zuzunehmen, so daß ich in der Mehrzahl der 
Fülle den Eindruck gehabt habe, daß Zellbildung und Hb-Bildung 
ziemlich pari passu zunehmen, doch kommen nach meiner Er- 
fahrıng so viele Variationen vor, daß ich kein allgemeines Gesetz 
hiermit aufstellen will. Ich möchte aber auch die Ergebnisse anderer 
Autoren einstweilen nicht als entscheidend oder allgemein gültig für 
die Frage nach dem Modus der Regeneration des Blutes ansehen, 
da eben die wechselnden Verhältnisse des Plasmagehaltes im Blute 
Schwierigkeiten in der Deutung bereiten, die bisher nicht genligend 
berücksichtigt sind. 


Überschauen wir zum Schlusse noch einmal das ganze Sympto- 
menbild der Chlorose und vergleichen wir dasselbe mit dem einer 
einfachen Anämie, z, B. — um das einfachste Beispiel zu wählen 
— einer Blutungsanämie, die sich nach wiederholten Blutungen, etwa 
aus dem Magen oder dem Uterus, entwickelt, 

Wir finden da bei der einfach Anämischen allgemeine Blässe, Ver- 
breiterung der Herzdämpfung, systolische Geräusche, auch Venensausen 
in ähnlicher Weise wie bei Chlorotischen; ebenso treten die Erscheinungen 
der Gehirnanämie, Schwarzwerden vor den Augen, Schwindel und Olın- 
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machten anf. Dagegen fehlt bei den einfach Anämischen, 
‚keine Komplikationen vorliegen, das ganze Heer der son 
‚nervösen Störungen, besonders Anomalien im psychischen 
die Anomalien des Appetites; trotz der Zunahme des j in 
folge der Anämie fehlt das lästige Herzklopfen, und es fehlen auch 
die Erscheinungen von seiten der sensiblen Sphäre und des vasomotori- 
‚schen Systems; ganz besonders fehlen die ödematösen Durchträn- 
kungen der Haut, welche den Chlorotischen das eigenartige gedmmsene 
Aussehen verleihen, 
Auch im Blute sind die Veränderungen wesentlich verschieden, 
da bei der einfachen Animie infolge von Blutungen stets eine nennens- 
werte Herabsetzung der Zahl der Zellen vorhanden ist, während der 
bingehalt der einzelnen Zellen wenig oder gar nicht gelitten 
hat. Auf der anderen Seite zeigt das Serum bei diesen Anämien stets 
eine mehr oder weniger beträchtliche Einbuße an Eiweißgehalt, so daß 
gerade in bezug auf diese beiden Hauptfaktoren, Blutzellen und Blut- 
flüssigkeit, ganz andere Verhältnisse herrschen, als bei der Chlorose. 
Das Blut der Chlorotischen ist demgegenüber charakterisiert 
erstens durch das Vorhandensein einer fast normalen Zahl der 
Erythrocyten und durch das Fehlen ausgesprochener degenera- 
tiver Zeichen an diesen Zellen, zweitens durch einen abnorm 
niedrigen Hb-Gehalt der einkeinen Zellen und drittens dem 
Überschuß eines Plasma von nahezu normalem Eiweißgehalte, 
Irgendwelche Zeichen eines aktiven pathologischen Prozesses in 
den blutbildenden Stätten lassen sich weder an den roten, noch am den 
farblosen Zellen des Blutes nachweisen. 








Pathologische Anatomie, 


Eine anatomische Grundlage dieser Krankheit ist noch 
keineswegs sicher festgestellt. An und für sich besteht die große 
Schwierigkeit, über organische Veränderungen bei der Chlorose etwas 
Sicheres auszusagen, darin, daß Todesfälle bei einfacher unkomplizierter 
Chlorose Außerst selten sind, und wir sind infolgedessen auf diejenigen 
spärlichen Beobachtungen angewiesen, welche bei solchen Chlorotischen 
erhoben wurden, die an interkurrenten Erkrankungen starben, wobei 
dann die Schwierigkeit entsteht, zu unterscheiden, was von den Organ- 
veränderungen auf das Konto der Chlorose, und was andererseits auf 
das Konto der zum Tode führenden Krankheit zu setzen ist 

Zunächst ist zu bemerken, daß Veränderungen am blutbilden- 
den Apparate der Chlorotischen, z. B. am Marke der langen 
Röhrenknochen, die mit irgendwelcher Sicherheit oder Wahrschein- 
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lichkeit die Entstehung des chlorotischen Blutbildes zu erklären ver- 
möchten, bisher nicht bekannt geworden sind. Ich selbst habe Ge- 
legenheit gehabt, die Tibien zweier chlorotischen Mädchen genau zu 
untersuchen, und habe weder makroskopisch in der Verteilung von rotem 
und Fettmark, noch mikroskopisch krankhafte Veränderungen gefunden. 

Am bekanntesten sind die Veränderungen am Zirkulations- 
apparate geworden, welche Virchow als anatomische Grundlage 
der Chlorose hinstellte, und welche längere Zeit auch von den Klini- 
kern in diesem Sinne gedeutet wurden. Es handelt sich nach Virchow 
bei diesen Veränderungen um eine abnorme Kleinheit des Herzens 
und der großen arteriellen Gefäße, um eine Hypoplasie oder 
Zwergwachstum, bei welcher die Veränderung am Gefäßsystem sich 
in abnormer Enge, Dünnwandigkeit und Elastizität der Arterien, ferner 
auch durch unregelmäßige Gefäßabgänge äußert. 

Diese Hypoplasie des Herzens und Gefäßsystems spricht nach 
Virchow dafür, daß bei der Chlorose eine kongenitale oder doch in 
früher Jugend erworbene Disposition anzunehmen ist, welche jedoch in 
der Regel erst in der Pubertätszeit wirkliche Störungen von patholo- 
gischem Werte hervorbringt, und daß die Chlorose an sich unheil- 
bar, jedoch durch zweckmäßige Behandlung, insbesonders 
diätetische Pflege, latent zu machen sei. 

Diese Hypoplasien des Herzens und Gefäßsystems sind in der 
Folgezeit Gegenstand reger Aufmerksamkeit geworden, und man hat 
kurzweg die enge, dünnwandige und abnorm elastische Aorta als „Aorta 
chlorotica“ bezeichnet, ohne sich jedoch irgendwie über die Frage 
klar zu werden, wie eine Verarmung des Blutes an Hämoglobin sich 
durch Engigkeit des Gefäßsystems erklären lassen könne, und zweitens, 
weshalb der chlorotische Symptomenkomplex in vielen Fällen so leicht 
und dauernd zu beseitigen sei, endlich auch über die besonders wichtige 
Frage, weshalb Männer, die nach Virchows eigenem Ausspruche 
ebenfalls recht häufig die Hypoplasie des Herzens und der Arterien 
zeigen, so selten an Chlorose erkranken. Es ist merkwürdig, daß 
Virchow gerade diesen letzteren Punkt, d. h. das seltene Auftreten 
der Chlorose beim Manne, trotz häufiger, anatomisch nachweisbarer 
Veränderungen am Gefäßsystem bei seiner Hypothese vollständig außer 
acht läßt. N 

Tatsächlich spielt gewiß bei manchen Chlorotischen die Hypoplasie 
des Herzens und der Gefäße eine wichtige Rolle, aber nur insofern, 
als sie eine irreparable und daher sehr ungünstige Komplikation 
der Chlorose bildet; denn es handelt sich hier um eine mangelhafte Aus- 
bildung des Gefäßsystems, die in früher Jugend erworben wird, die 
aber ohne weiteres unmöglich zur chlorotischen Blutveränderung, d. h. 


im speziellen nicht zu verwerten sind. 
anderen Veränderungen, wie Degeneration d 
kels, parenchymatöse Entzündung der Nieren 
A ale Velolernge sind durchweg als 
ans 
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Vorkommen nach Geschlecht, Lebensalter und 
Örtlichkeit. 

Die Chlorose tritt vorzugsweise beim weiblichen Ge- 
schlecht auf, wie man seit jeher zu beobachten Gelegenheit gehabt 
hat; jedoch gibt es unzweifelhaft auch Fälle von echter Chlorose 
bei jungen Männern, bei welchen alle Symptome dieser Krankheit 
sowohl im Blute, wie an den übrigen Organen in deutlichster Weise 
ausgeprägt sind. Wie schon Wunderlich bemerkte, sind es vorzugs- 
weise junge Männer, welche einen schwächlichen Körperbau haben und 
einem ruhigen Beruf angehören, z. B. Schneidergesellen, Schreiber usw., 
welche diesen Symptomenkomplex zeigen. Ob bei diesen jungen Män- 
nern die oben erwähnten anatomischen Veränderungen am Herzen und 
Gefäßsystem vorhanden sind und die Entstehung der Erkrankung be- 
günstigen, ist einstweilen nicht sicher zu sagen. 

Das Lebensalter, in welchem die Chlorose zuerst auftritt, ist 
in der weitaus größten Mehrzahl das der Entwicklungsjahre, also 
vom 12. bis 14. Jahre ab bis zum 20. Doch gibt es auch Fälle von 
frühzeitiger, bei jugendlicheren Kindern auftretender Chlorose, anderer- 
seits ist ihr erstmaliges Auftreten in den zwanziger Jahren ziemlich 
häufig, jenseits des 30. Lebensjahres dagegen ungemein selten. In einer 
Statistik von 242 Fällen fand v. Noorden nur 2 Chlorotische unter 
12 Jahren und nur 2, die über 24 Jahre alt waren. Rückfälle der 
chlorotischen Erscheinungen kommen ebenfalls nach dem 30. Lebens- 
jahre sehr selten zur Beobachtung. 

In bezug auf die Konstitution läßt sich so viel sagen, daß 
sicher die zart gebauten, mit wenig Muskulatur, aber verhältnismäßig 
reichlichem Fettpolster ausgestatteten jungen Mädchen in relativ größerer 
Zahl an Chlorose erkranken, aber andererseits bietet auch die robuste 
Konstitution eines auf dem Lande aufgewachsenen Mädchens, z. B. des 
dienenden Standes, keine Gewähr gegen das Auftreten dieser Krank- 
heit; nur sei gleich hier bemerkt, daß die Chlorose bei diesen letzteren 
Mädchen in der Regel einen viel leichteren Charakter trägt und schneller 
und sicherer zu beseitigen ist, als bei den zarter konstituierten. 

Ob in gewissen Gegenden die Chlorose häufiger auftritt als in 
anderen, dürfte schwer zu ermitteln sein, da sich wohl kaum sichere 
Statistiken über diese Krankheit gewinnen lassen, zumal viele Ärzte 
unter Chlorose jede Anämie eines jungen Mädchens begreifen. Nur so- 
vie] dürfte sicher sein, daß in den großen Städten diese Krankheit 
häufiger zu beobachten ist als auf dem Lande. 
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unteren Brustteil zusammenpressen, Atmung und Blutzirkulation behin- 
dern und unzweifelhaft häufig neben den allbekannten Veränderungen 
an der Leber, zu Lageveränderung und Erschwerungen der Motilität 
des Magens führen. - 

Andere Schädlichkeiten liegen auf dem Gebiete der Ernährung 
und bestehen darin, daß die heranwachsenden Mädchen anstatt mit 
Milch und sonstiger leicht verdaulicher gesundheitsmäßiger Kost, mit 
leckeren Speisen gefüttert werden, wodurch die Verdauung gestört und 
der Appetit auf gesunde Nahrung verdorben wird. 

In den niederen Ständen sind es häufig Schädlichkeiten der 
Wohnungshygiene, das Heranwachsen in dumpfigen, wenig von der 
Sonne beschienenen und schlecht ventilierten Räumen, ferner ungenügende 
und schwer verdauliche Ernährung, welche die Mädchen zur Chlorose 
disponieren. 

Außerdem kommt bei hoch und niedrig die Frage des vorzeitigen 
Genusses von Alkohol in Betracht, der häufig aus falsch verstan- 
denen diätetischen Prinzipien den Kindern gestattet wird, in Wirklich- 
keit aber in so jugendlichem Alter zur Schwächung der Gesundheit führt. 

Zu diesen Schädlichkeiten in der Erziehung gesellen sich dann 
psychische Momente, wie das frühzeitige Erwecken der Sinnlich- 
keit durch aufregende Lektüre überspannter Romane u. dergl, woraus 
sich vorzeitige Liebesgedanken entwickeln, die in vielen Fällen nicht 
nur das Geistesleben, sondern auch das ganze körperliche Befinden der 
Mädchen ungünstig beeinflussen. 

Eine eigenartige Disposition zum Ausbruch der Chlorose läßt sich 
in großstädtischen Verhältnissen geradezu alltäglich beobachten 
und ist meines Erachtens von besonderem Interesse. Es handelt sich 
um junge Mädchen des dienenden Standes, welche, wie das heut- 
zutage in so großem Umfange geschieht, vom Lande oder kleineren 
Städten des besseren Verdienstes halber nach der Großstadt ziehen 
und hier manchmal schon nach ganz kurzem Aufenthalte an deutlich 
ausgesprochener Chlorose erkranken. Diese Kategorie junger Mädchen 
macht eine große Zahl unserer weiblichen Hospitalkranken aus, und es 
ist von Interesse, der Anamnese dieser Mädchen nachzugehen. Ganz 
gewöhnlich erfährt man dabei, daß diese Mädchen, welche durchschnitt- 
lich im Alter zwischen 18—22 Jahren stehen, in ihrer Heimat stets 
durchaus gesund, kräftig und dienstfähig gewesen sind, was übrigens 
auch ein Einblick in ihre Dienstbücher deutlich erkennen läßt. Nach 
ihrer Ankunft in der Großstadt vergeht manchmal nur eine auffällig 
kurze Zeit, bis sie erkranken und bald den voll ausgebildeten Symptomen- 
komplex der Chlorose zeigen. 

Ich habe mich mit dieser‘Frage speziell beschäftigt und bei Nach- 
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über den Aufenthalt dieser Mädchen hier in de Oo 
gefunden, daß manchmal schon 2—4 Wochen genügen, aus 
dem gesund und robust aussehenden Landmädchen eine Kranke 
mit ausgesprochenen chlorotischen Symptomen zu machem. 
Ganz besonders möchte ich daranf hinweisen, daß bei solchen Mädchen 
weder von seiten des Magens noch des Darmes, ausgenommen vielleicht 
von vorübergehender Verstopfung, noch ganz besonders von seiten des 
Geschlechtsapparates irgendwelche Anomalien bestanden, ein Punkt, der 
für die Auffassung der ganzen Krankheit von großer Wichtigkeit ist. 
Als Momente, welche bei diesen Mädchen die Entstehung der 
Krankheit begünstigen, möchte ich anführen die veränderte Kost 
und Lebensweise, wobei besonders das späte zu Bott gehen und 
die zumeist schwerere Arbeit (häufig viele Treppen hoch) zu be- 
rücksichtigen sind. Ferner spielt die Hast des Lebens, psychische 
Erregungen, von diesen besonders das Heimweli, eine Rolle; schließ» 
lich ist auch wohl der verminderte Genuß von frischer Luft in 
vielen Fällen anzuschuldigen, 

Jedenfalls ist die Tatsache, daß lediglich die Versetzung 
eines vorher durchaus gesunden jungen Landmädchens nach 
der Großstadt genügt, um den Symptomenkomplex der Chlorose 
hervortreten zu lassen, unbestreitbar, ebenso wie auch die weiter- 
hin zu erwähnende Tatsache, daß lediglich die Zurückversetzung der 
Mädchen in ihre Heimat die ganze Krankheit ohne weiteres zum 
Schwinden bringt, und ich halte es nicht für unangebracht, diese Er- 
scheinung als „Großstadtehlorose“ zu kennzeichnen. 

Außer diesen Momenten ist noch hervorzuheben, daß auch Organ- 
erkranküngen die Entstehung der Krankheit begünstigen. So ist es 
wohl nicht zweifelhaft, daß die Gastroptose, auf deren häufiges Vor- 
kommen bei Chlorotischen besonders Meinert aufmerksam gemacht hat, 
mit den damit verbundenen Verdanungsstörungen die Entstehung der 
Krankheit begünstigt. 

Ebenso sind wohl sicherlich Menstruationsanomalien, besonders 
zu reichliches Auftreten der Menses, als disponierend anzusehen, und 
auch das Überstehen irgendwelcher akuter, z. B. Infektionskrankheiten, 
dürfte in manchen Fällen den Ausbruch der Chlorose 

Überblickt man aber alle diese disponierenden Momente, angefangen 
bei den anatomischen Veränderungen im Gefäßsystem, ferner 
die hygienischen Schädlichkeiten und endlich die organischen 
Erkrankungen selbst, so ergibt sich ohne weiteres, daß es nichts 
Einheitliches und nichts Spezifisches sein kann, was dieRrank- 
heit hervorbringt, im Gegenteil sprechen die so überaus verschieden- 
artigen Momente, die wir als disponierende ansehen müssen, daffır, daß 
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es viele Angriffspunkte gibt, welche diese eigenartige Erkrankung in 
ihrer Entstehung begünstigen, und es drängt sich die Frage auf, 
welches denn eigentlich das verbindende Glied in dieser großen 
Kette der verschiedenartigsten Schädlichkeiten ist, das uns 
die Krankheit selbst in ihrer Entstehung und in ihrem eigent- 
lichen Wesen zu erklären vermag. 


Die Entstehung des chlorotischen Symptomenbildes. 


Sehr verschiedenartig sind die Ansichten, welche man seit jeher 
über die Entstehung und das eigentliche Wesen dieser Krankheit ge- 
äußert hat. Zunächst ist hier diejenige Theorie zu erwähnen, welche 
die Chlorose als eine essentielle Blutkrankheit ansieht, bei welcher 
alle Organveränderungen oder Symptome von seiten der Organe sekun- 
därer Natur und das Blut selbst das primär erkrankte sei Diese 
Ansicht ist nach den zahlreichen exakten Blutuntersuchungen der letzten 
Jahrzehnte, deren Resultate wir oben erwähnten, nicht mehr haltbar, 
denn eine spezifischeErkrankungdesBlutesmüßtenach unseren 
heutigen Anschauungen an Veränderungen der Blutzellen ge- 
bunden sein und, wie wir sahen, finden sich gerade hierfür 
keinerlei Anhaltspunkte, da die hauptsächlichste und wich- 
tigste morphologische Veränderung lediglich eine Verarmung 
der Zellen an Hämoglobin ist, während irgendwelche degenerative 
Erscheinungen, ebenso wie charakteristische pathologische Veränderungen 
der Leukocyten vollständig fehlen. 

Auch das Fehlen krankhafter Veränderungen des Knochen- 
markes, das wir bereits erwähnten, spricht gegen die Annahme einer 
eigentlichen Blutkrankheit, und ferner muß noch ein Punkt besonders 
betont werden, auf den schon Beequerel und Rodier, die ausgezeichneten 
Forscher auf dem Gebiete der Hämatologie in der Mitte des vorigen 
‚Jahrhunderts, aufmerksam machten, nämlich daß die Veränderungen 
des Blutes bei den Chlorotischen nicht immer der Schwere 
des Krankheitsbildes entsprechen, vielmehr, besonders im Anfang 
der Krankheit, wenn alle sonstigen Symptome in deutlichster Weise 
ausgeprägt sind, häufig verhältnismäßig gering sind und erst zunehmen 
bei längerem Bestehen der Krankheit, was wir nach dem heutigen 
Stande unserer Kenntnisse zum Teil wohl auf ungenügende Nahrungs- 
zufuhr, in manchen Fällen auch auf begleitende Symptome, z. B. stärkere 
Menstrualblutungen, manchmal vielleicht auchguf Autointoxikation vom 
Darme zurückführen müssen. Es läßt sich also die Annahme, 
daß das Blut selbst das primär erkrankte Organ bei der 
Chlorose sei, nicht aufrecht erhalten. 











‚daß ganz unzweifelhaft zahlreiche Chlorotische vor 

ihrer Erkrankungen weder anatomische noch 
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spezifischen Funktion noch eineinnere sekretorisch 
finde, bei welcher Stofe in die Blutbalın gelangen sol 
welchen Beziehungen zur Blutbildung stehen. 

Diese Ansicht gründet sich besonders auf die T; 
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Chlorose vorzugsweise in derjenigen Periode des Lebens auftritt, in 
welcher die Geschlechtsorgane zur Reife gelangen. Indessen ist für die 
Unsieherheit dieser Theorien charakteristisch, daß nach der einen Ver- 
‚sion, die von v. Noorden vertreten wird, ein Ausfall an innerer 
Sekretion bei den Chlorotischen vorlıanden sein soll, infolge- 
dessen nieht genügend Stoffe in das Blut gelangen, um die Blutbildung 
anzuregen, während eine andere Theorie von LL Jones gerade im 
Gegensatze hierzu annimmt, daß während der Geschlechtsreife innere 
Sekrete im Überschuß in das Blnt gelangen und so auf kompli- 
zierte Weise die chlorotische Blutbeschaffenheit bedingen. 

Diese modernen Anschauungen, welche versuchen, die Chlorose auf 
hypothetische funktionelle Störungen der Genitalorgane zurückzuführen, 
erscheinen mir ebenso unhaltbar wie die älteren, welche sich an die 
anatomischen und bekannten funktionellen Störungen hielten. Ich halte 
diese Ansichten hier bei der Chlorose für ebenso einseitig, wie bei der 
Hysterie, wo schen der Name zeigt, daß man früher die Erkrankungen 
durchgehends auf die uterine Sphäre zurückführte, obwohl auch bei 
dieser Krankheit kein Zweifel besteht, daß zahllose Hysterische völlig 
normale Geschlechtsorgane und funktionen aufweisen, s0 daß wohl im 
Ernste kein Arzt heutzutage mehr den Symptomenkomplex der Hysterie 
generaliter auf die Gebärmutter zurückführt. 

Nach Kahane gehört die Chlorose zu den Vegetationsstörungen 
im Sinne von Kundrat, welche bereits embryonal angelegt ist und sich 
in einer Minderwertigkeit des Blutes und der blutbildenden 
Organe dadurch Außert, daß diese Systeme erhöhten Anforderungen, 
wie Überanstrengung, Gemütsaffekten, schlechter Ernährung usw. nicht 
gewachsen sind. Diese Ansicht berührt sich sehr nahe mit dem, was 
wir oben (8.311) über die individuelle Widerstandsfähigkeit des Blutes 
gegenüber anlimisierenden Einflüssen auseinandergesetzt haben. 

Eine andere Ansicht, welche besonders von Clark und Noth- 
nagel vertreten wurde, bestand darin, daß bei Chlorotischen, welche 
auffällig häufig an Verstopfung leiden, abnorme Fiuln! 

im Darme auftreten sollen, durch deren Resorption die Erkrankung 
entstehe, 

Diese Theorie der Autointoxikation ist indessen ebenfalls für die 
Erklärung des ganzen Krankheitsbildes nicht, aufrecht zu erhalten, da 
sich auch hier wieder anführen laßt, daß zahlreiche Chlorotische weder 
vor, noch nach ihrer Krankheit an Verstopfung leiden. Immerhin habe 
ieh den Eindruck, daß bei manchen Chlorotischen derartige Auto- 
intoxikationen vom Darme aus als schädliche Nebenwirkungen 
auftreten können, und glaube, daß das Auftreten verschiedener 
degenerativer Zeichen an den roten Blutkörperchen, die nicht zum 








sagen läßt, daß die angeschuldigten. au 


funktionellen Veränderungen in so und so. 
‚nicht vorhanden sind. 

Vergegenwärtigen wir uns noch einmal die, 
‚Symptome, welche die Chlorose von anderen e 
‚scheiden, und berücksichtigen wir, daß es aus: 
Symptome von seiten des Nervensystems sind, 
Unterseheidungen bedingen, berücksichtigen wir 
Seite den eigenartigen Blatbefund, welcher ohne 
Zellen lediglich eine auffällige Anhäufung von P 
und Hämoglobinarmut der Zellen aufweist, so 
Anomalien in der Lymphbildung als in der 
denken, denn «s ist mit Sicherheit anzunehmen, d 
Blut bei Chloross plasmareicher ist, sondern abnorm« 
Flüssigkeit auch in anderen Geweben des Körp 
‚sind. Besonders wertvolle Anhaltspunkte für diese 
wird, hat Romberg in einer interessanten Arbeit x 
weist in Übereinstimmung mit v. Noorden daran din, 
wichtsabnahme, welche man im Beginne der Behaı 
Chlorotischen beobachtet, ebenso wie die häufigen R 
hindeuten, daß bei Chlorotischen ein erhöhter 
der Gewebe besteht, Interessant sind ferner 
Heß vorgenommenen ophthalmoskopischen Unte: 
welchen hervorgeht, daß sich auffällig oft eine Veı 
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Papillengrenze und ähnliche Veränderungen finden, welche aller Wahr- 
scheinlichkeit nach darauf zurückzuführen sind, daß Flüssigkeit aus 
den Gefäßen ausgetreten ist und das Retinalgewebe durchtränkt hat. 

Alle diese Erfahrungen denten darauf hin, daß bei der Chlorose 
mehr die Blutgefäße in ihrer Funktion gestört sind als das 
Blut selbst, daß die Regulierung des Flüssigkeitsaustausches 
zwischen Blut und Geweben gestört ist derartig, daß im Blute 
selbst eine Anhäufung von Flüssigkeit eintritt, welche infolge gestörter 
sekretorischer Tätigkeit nicht in genügendem Maße zur Abscheidung 
kommt und infolgedessen sekundär auch zu Stauungen der Gewebs- 
Iymphe führt. Interessant ist in dieser Beziehung die Angabe von 
v. Noorden, daß bei Besserungen im Allgemeinbefinden der Chlorose 
die Diurese trotz herabgesetzter Flüssigkeitszufuhr häufig auffällig 
zunimmt; offenbar weil infolge der eintretenden Besserung der Organis- 
mus sich der überschüssigen Flüssigkeit entledigt. 

Diese Störungen in der Zirkulation von Blut und Lymphe weisen 
darauf hin, daß bei Chlorose Anomalien in der Funktion der 
vasomotorischen Nerven vorhanden sind, auf welche ja die meisten 
Autoren das leicht auftretende und wechselnde Erblassen und Er- 
röten der Chlorotischen zurückführen, und auch die Befunde im 
Blute dieser Kranken lassen sich durch die Annahme vasomotorischer 
Störungen nach Analogie unserer auf S. 85 mitgeteilten Beobachtungen 
über die Veränderung der Blutmischung durch Alteration der Gefäß- 
innervation leicht erklären. 

Berücksichtigt man die Tatsache, daß die Gewebe Chlorotischer 
mit überschüssiger Flüssigkeit durchtränkt sind, so ist es nicht schwer 
verständlich, daß auch im Knochenmark die Zellen in ihrer Ent- 
wicklung dadurch geschädigt werden, daß sie durch Flüssig- 
keitsaufnahme quellen und dementsprechend unvollkommen 
hämoglobinhaltig werden, zumal man annehmen muß, daß während 
der Pubertätsentwicklung an und für sich höhere Anforderungen an 
die blutbildende Tätigkeit gestellt werden. Die Hämoglobinarmut der 
chlorotischen Blutkörperchen ist somit keineswegs die Folge einer spezi- 
fischen Erkrankung der blutbildenden Organe, wogegen auch die sonstigen 
Befunde im Blute sprechen. 

Ich halte demnach die Chlorose für eine Neurose, welche 
im jugendlichen Pubertätsalter Mädchen und Frauen nicht 
ausschließlich, aber doch vorzugsweise befällt und durch verschieden- 
artige voraufgegangene Dispositionen in ihrer Entstehung begünstigt 
wird. Die anämische Blutbeschaffenheit ist lediglich ein Be- 
gleitsymptom dieser Neurose, wenn auch das konstanteste und 
hervorstechendste Symptoni, dessen Ausbildung ebenso auf mangelhaftes 





torische“, „rezidivierende* und „habituelle* 
ee re hen 

vornherein erkennen. Der Verlauf wird außerdem du 

ea er 


Biotbefundes im Verlauf von einigen Wochen eintritt. 
Es sind naturgemäß besonders die von vorı in 1 
en 





er 
waren, und endlich wird der günstige Verlauf der R 
bei der Therapie noch näher sehen werden, besonders 
daß die Kranke aus ihrer alltäglichen Umgebung 
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erwähnt haben, nämlich durch die abnorme Kleinheit und Engigkeit 
des Herzens und Gefäßsystems und wahrscheinlich eine hierdurch be- 
dingte mangelhafte Anlage des blutbildenden Apparates und Verringe- 
rung der gesamten Blutmenge. Hier handelt es sich demnach eigent- 
lich überhaupt nicht um reine Chlorose, sondern um Mischzustände 
anatomisch bedingter Anämie und chlorotischer Veränderungen, und es 
dürfte für viele dieser Falle die Ansicht Virchows zutreffen, daß die 
chlorotischen Symptome durch geeignete Therapie latent werden, aber 
niemals ganz geheilt werden können. 

Von Wichtigkeit ist, daß gerade diese Personen mit dem mangel- 
haft entwickelten Gefüßsystem eine sehr geringe Wider- 
standsfähigkeit gegen krankmachende Schädlichkeiten be- 
sitzen, daher meist zu katarrhalischen Erkrankungen verschiedener 
Organe disponieren, und daß sie andererseits schweren akuten Er- 
krankungen, wie z. B. Infektionskrankheiten, Pneumonie usw. leichter 
erliegen, als Personen mit normal entwickeltem Gefäßsystem, so daß 
sich hierafs die Tatsache erklärt, daß bei den Sektionen anämischer 
junger Mädchen besonders häufig die erwähnten anatomischen Ano- 
malien gefunden werden, 

Ebenso wie diese durch anatomische Veränderungen 
Mischformen von Oligämie und Ühlorose zeigen sich auch jene Formen 
der Bleichsucht sehr hartnäckig, bei welchen schon von früher Jugend 
an durch die geschilderten Fehler in der Erziehung N 
Ernährung, eine mangelhafte Anregung der Zirkulation, eine 
reizung des Nervensystems stattgefunden hat, s0 daß tatsächlich solche 
Kinder von früher Jugend an niemals ein frisches rotwangiges Gesicht 
gehabt haben und niemals diejenige normale geistige und körperliche 
Frische und Lebendigkeit gezeigt haben, welche ein norma] entwickeltes 
Kind bei richtiger allgemeiner Erziehung und Behandlung durchschnitt- 
lich aufweist, 

Solche Mädchen, welche uns gerade in der Hauspraxis der höheren 
Stände häufig begegnen, zeichnen sich seit früher Jugend durch ein 
schlaffes Wesen aus, sind in der Schule wenig leistungsfähig und leicht 
ermüdend, haben dagegen bei weiterem Heranwschsen einen besonderen 
Hang zur Lektüre schöngeistiger oder die Phantasie anregender Bücher, 
dagegen wenig Neigung zur Betätigung körperlicher Kräfte, und es 
mag auch wohl bei diesen Mädchen nicht selten durch mangelhafte 
Übung und Anregung ein unvollkommener Zustand des Herzens und 
Gefäßsystems ausgebildet werden, s0 daß auch von diesen Mädchen 
manche nicht mehr rein chlorotische Symptome, sondern Mischformen 
von allgemeiner Anämie (Oligämie) und Chlorose aufweisen, 
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Interessant ist es, diese Mädchen zu beobachten, "a 
hin heranwachsen, sich verheiraten und in das reifere Alter 
Man macht hier durchgehends die Beobachtung, daß 






‚sonders des Gefäßsystems, schwinden. Indessen bleiben diese 
Frauen auch weiterhin blaß, wenig leistungsfähig, leicht er- 
regbar und stellen ein Hauptkontingent zur großen und weit 
verbreiteten Gruppe der Hysterischen, so daß man bei genauem 
Nachforschen der Anamnese der meisten Hysterischen die Angabe er- 
hält, daß sie in früherer Jugend bleichstichtig gewesen seien. 

Auch hieraus geht meines Erachtens die nahe Verwandtschaft 
dieser beiden Krankheitszustände hervor, wie sich überhaupt auf dem 
verschiedensten Gebieten der Hämatologie die Tatsache nachweisen 
läßt, daß Erkrankungen des Blutes und Nervensystems viele gemein- 
same ätiologische Momente aufweisen und häufig in ws ‚gewissen 
Parallelismus verlaufen. 

‚Schließlich sei noch die Tatsache erwähnt, 2 
die Chloroge anscheinend erblich auftritt, und man kann hier daram 
denken, daß einmal die Schwäche des Nervensystems, andererseits die 
anatomischen Unvollkommenheiten im Bau des Gefüßsystems vererbt 
werden, aber es läßt sich auch ebensogut die Ansicht vertreten, daß 
die Fehler in der Erziehung, welche den Ausbruch der Chlo- 
rose begünstigen, von der Mutter auf die Tochter, dank der 
eingewurzelten fehlerhaften Lebensführung in manchen Fa- 
milien, wie eine Krankheit selbst sich vererbt haben. 


Prognose, 


Die Chlorose gehört ohne Zweifel zu den gut heilbaren Krank- 
heiten, und die Prognose kann infolgedessen im allgemeinen von vorm- | 
herein günstig gestellt werden. Besonders günstig liegen die Verhält- 
nisse bei solchen Mädchen, bei welchen der Ausbruch der 
verhältnismäßig plötzlich erfolgt ist, und welche vorher weder anämische 
noch sonstige Krankheitserscheinungen gehabt haben, wie man das be 
sonders häufig bei den erwähnten Mädchen des dienenden 
auf dem Tande oder in einer kleinen Stadt groß) guuer 5 
obachten kann. + 

Ungünstiger liegen, die Verhältnisse dagegen bei all deniä h | 
welche schon von klein auf Zeichen von Blutarmut dargeboten 
bei welchen alle die erwähnten häuslichen Schädlichkeiten. der Erziehung 
und allgemeinen Hygiene bestehen, auf deren Bedeutung für die Ent- 
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stehung der Krankheit oben hingewiesen wurde, und ganz besonders 
ungünstig sind ohne Zweifel diejenigen Fälle zu beurteilen, welche 
durch das Bestehen der erwähnten anatomischen Anomalien am Herzen 
und Gefüßsystem kompliziert sind. Diese letzteren jungen Mädchen 
sind besonders bei interkurrent auftretenden akuten Erkran= 
kungen, wie Lungenentzündungen, Influenza, Typhus usw. infolge 
ihrer allgemeinen geringen Widerstandsfähigkeit stark ge- 


fährdet. 
Therapie. 


Die Therapie der Chlorose hat im allgemeinen eine dankbare Auf- 
gabe, doch muß man sich von vornherein derjenigen Momente bewußt 
sein, welche die Entstehung der Krankheit begünstigt haben, und da 
jede rationelle Therapie damit zu beginnen hat, daß sie die Ursachen 
der Erkrankung oder doch wenigstens die disponierenden Momente zu 

sucht, so muß es auch bei der Chlorose Sache des Arztes 
sein, die Schädlichkeiten zu ermitteln, welche im einzelnen 
Falle die Entstehung der Bleichsucht begünstigt haben können, 
ein Punkt, der besonders in der hansärztlichen Praxis, wo es sich 
darum handelt, die Fehler in der allgemeinen Lebensführung der Familie 
und speziell in der Erziehung der jungen Mädchen herauszufinden, 
manchmal erhebliche Schwierigkeiten bereitet und große Anforderungen 
an die Erfahrung und den Takt des Arztes stellt, 

Gerade aus diesem Grunde, d. h. weil die Entstehung der Krank- 
heit durch so manche Unrichtigkeiten in der täglichen Lebensweise und 
in den häuslichen Gepflogenheiten der Familie begünstigt wird, ist es 
in vielen Fällen von großem Vorteil, die Chlorotische aus ihrer 
gewohnten Umgebung herauszunehmen und in einer geeig- 
neten Heilanstalt, ganz besonders aber auch in einem ge- 
eigneten Kurorte der Behandlung zu unterwerfen, und man 
sieht in vielen Fällen, daß Chlorosen, welche allen therapeutischen 
Künsten der Hauspraxis hartnäckig getrotzt haben, schnell und leicht 
zum Schwinden kommen, wenn die jungen Mädchen aus der bisherigen 
Umgebung entfernt werden. 

Die Behandlung der Chlorose beginnt am besten damit, daß man 
vollständige Bettruhe einhalten läßt und zunächst durch Abführ- 
mittel die Koprostase beseitigt und anregend auf den Appetit einzu- 
wirken versucht, Sehr zweckmäßig ist es, sich zu Beginn der Be- 
handlung durch Untersuchung des Mageninhaltes über die sckre- 
torische und motorische Funktion desselben zu orientieren, da, wie ge- 
angt, in manchen Füllen überschüssige, in anderen wieder zu geringe 


Mengen von Salzsäure produziert werden und wieder in anderen Er- 
2 
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lasses bei der Chlorose auf Grund ihrer exakten Blutuntersuchungen 
warnten. 

Nachdem vor einer Reihe von Jahren der Aderlaß von Dyes 
auf Grund von ganz konfusen und unrichtigen theoretischen Spekula- 
tionen bei Chlorose wieder empfohlen war, haben ihn späterhin beson- 
ders Scholz, Wilhelmi und Schubert damit motiviert, daß im Blute 
eine Anhänfung von Flüssigkeit vorhanden sei, und daß der Aderlaß 
deplethorisch und entlastend für das Herz wirke. Diese Ansicht ist 
aber unrichtig, denn beim Aderlasse wird die Plethora gerade durch das 
Ausströmen von Blut und das dadurch bedingte Einströmen von Lymphe 
in die Zirkulation eher verstärkt, und das einzig Günstige, was meiner 
Ansicht nach bei dem Aderlaß in Frage kommt, ist der reaktive 
Schweißausbruch, auf den auch die genannten Ärzte ein großes 
Gewicht legen. 

Diese Wirkung der Schweißeruption auf die im Blute und den 
Geweben angesammelte Flüssigkeit kann man meiner Ansicht nach aber 
bei den Chlorotischen viel besser und ungefährlicher durch ein ein- 
faches Schwitzbad hervorbringen, wie dies’ in verschied: 

Weise von Kühne, Rosin und mir empfohlen ist. Ich wende bei den 
pastösen Chlorotischen in der ersten Zeit der Behandlung heiße 
Bäder mit nachfolgendem Schwitzen zwei- bis dreimal wöchent- 
lich an und finde, daß die subjektiven Beschwerden und ebenso der 
objektive Befund stets günstig dadurch beeinflußt werden, indem be- 
sonders die Kopfschmerzen, ferner neuralgische Erscheinungen an den 
verschiedensten Körperstellen beseitigt werden und die Ödeme schneller 
zurückgehen. 

Auch heiße Taft- und CO,-Bäder sind für diese Zwecke empfohlen 
worden, 

Da sich die Hauptwirkung des Aderlasses durch diese viel weniger eingreifunden 
Maßnahmen erzielen LASt, zo halte ich den Aderlad bei Chloroso nicht für indiziert, denn 
auch die zweite Möglichkeit, daß er als Reizmittel für das Knochenmark (Kahane 
und v. Noorden) günstig wirke, kann nicht wohl in Frage kommen, da das chloro- 
tische Blut an sich schon 0 geringe Mengen von Hämoglobin enthilt, daß nach alten 


sonstigen Erführungen bei Animien hierdurch allein ein genügender Reiz ansgeübt 
werden dürfte 


In bezug auf die medikamentöse Therapfe kann man heute 
mit Sicherheit behaupten, daß es ein Spezifikum bei der Behand- 
lung der Bleichsucht nicht gibt und daß auch das Eisen, welches 
noch Felix Niemeyer seinerzeit für ein Spezifikum hierbei erklürte, 
sicher nicht als solches anzusehen ist, 

Die Erfahrung lehrt vielmehr, daß manche Chlorotische, welche 
auch bei reichlicher Eisenbehandlung keine erhebliche Besserung er- 
fahren haben, weil die allgemeinen hygienischen Verhältnisse ihrer Um- 





antinervösen Regime volle Heilerfolge in ungefähr derselben 
Zeit erzielt wie mit der gewöhnlichen Eisentherapie, während 
allerdings einzelne Chlorotische sich günstiger besserten, nachdem zur 
Eisentherapie übergegangen wurde. 

Immerhin zeigte sich hierbei, daß durch die Krankenhausbehand- 





Eisenmedikation, sich ein ebenso guter Eriolg erzielen läßt, wie 
dies bei den Mädchen beobachtet wird, die lediglich durch die Zurück- 
versetzung in ihre gesunden heimatlichen Verhältnisse ihre Bleichsucht 
ausheilen. 

Diese meine Beobachtungen sind neuerdings von Ruobigenike 
‚stätigt worden, welcher bei lediglich hydriatrisch behandelten‘ 
sogar eine schnellere Zunahme des Fe im Blute konstatierte, als b 
reiner Fe-Medikation. 

Auch diese therapeutischen Erfahrungen bestärken ae 
sicht, daß die Chlorose eine eigenartige, mit Schädigung der Hämo- 
globinbildung einhergehende Neurose sei, und zu meiner 
fand ich vor kurzem, daß schon Sydenham in seinen 
Vorträgen über Hysterie, die auch heutzutage noch 
lesenswert sind, ausdrücklich darauf hinweist, daß die Chlor 
durch dieselben Mittel heilbar sei, wie die Hysterie, 

Trotz dieser Erfahrung liegt es mir durchaus fern, den W 
der Eisenbehandlung bei der Chlorose, der sich durch x 
lieh zahlreiche Erfahrungen in der Praxis immer wieder und w 
bestätigt, zu leugnen, vielmehr empfehle ich ebenfalls, die 
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im allgemeinen bei der Chlorose beizubehalten; nur wollte ich 


daranf 
hinweisen, daß man das Eisen hierbei nicht als ein Spezifikum ansehen 
soll und besonders nicht in den Fehler verfallen soll, zu glauben, 
daß genug geschehen sei, wenn man einem chlorotischen 
Mädchen irgend ein gutes Eisenpräparat verordnet, sondern 
daß der Schwerpunkt der Behandlung unbedingt mehr auf 
dem Gebiet der allgemeinen Pflege und Diätetik gesucht 
werden muß. 

Die Eisentherapie bildet nach wie vor ein wesentliches 
Unterstätzungsmittel bei der Behandlung der Chlorose, obwohl man, 
wie oben (8. 266) ausgeführt wurde, heutzutage nicht mehr der älteren 
Anschauung huldigt, daß das medikamentöse Eisen direkt zum Auf- 
bau des Häümoglobins im Körper verwandt wird, sondern daß es 
wesentlich als ein Reizmittel für die blutbildenden Organe an- 
zusehen ist. 

Es muß daher nach den neuesten Untersuchungen das Bestreben 
sein, bei gleichzeitiger Zufuhr einer genügenden Menge von organischem 
Eisen mit der Nahrung, das zum Aufbau des Hämoglobins dient, mög- 
lichst große Mengen von anorganischen Fe-Präparaten einzuverleiben, 
die den kräftigsten Reiz auf die Blutbildung in diesem jugendlichen 
Alter ausüben, 

Die Eisenpräparate selbst und auch die Eisenquellen sind bereits 
an früherer Stelle (S. 267) ausführlich besprochen worden, 

Das Arsen wird ebenfalls bei manchen Chlorosen mit gutem Er- 
folge angewendet, entweder für sich allein, oder in Verbindung mit 
Eisen, z. B. als Levico- oder Roncegnowasser. 

Auch ‚Jod erweist sich in vielen Fällen in Verbindung mit Eisen 
z. B. als Syrupus ferri jodati nützlich, wenn skrofulöse Erscheinungen, 
besonders Drüsenschwellangen vorhanden sind. 

Von sonstigen Medikamenten kommt lediglich noch das Chinin in 
Betracht, während andere Mittel, wie Phosphor, Mangan, auch Organ- 
präparate, z. B. Knochenmark, Thymus usw., keinerlei Bedeutung be- 
anspruchen können. 

Um bei fortschfeitender Rekonvaleszenz die Blutzirkulation und 
den ganzen Stoffwechsel anzuregen, empfiehlt sich der Aufenthalt in 
frischer Luft, ferner Massage, Gymnastik, Sport und Spiele 
aller Art. Ein Klimawechsel ist dabei häufig von großem Vorteile, 
und es ist hier bei der Chlorose dasselbe zu sagen, wie bei den sympto- 
matischen Anämien ($.2063), daß schon ein einfacher Aufenthalt auf 
dem Lande, oder im Mittelgebirge, oder im milden Seeklima die besten 
Erfolge bringt. 

Rauhere Seeluft, z. B. an der Nordsee, wird von Chlorotischen 
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XV. Kapitel. 
Die Leukämie, 


Die Leukämie ist eine mit schwerer Kachexie verlaufende Krank- 
heit des Blutes, bei welcher nicht, wie bei den bisher besprochenen 
Formen der Anämie in erster Linie die roten Blutzellen betroffen. sind, 
sondern vielmehr die farblosen Zellen, welche in exzessiver Weise 
vermehrt erscheinen und auf der Höhe der Erkrankung die roten Blut- 
zellen gleichsam überwuchern. 

Diese, unter starker Leukocytenvermehrung progressiv verlaufende 
Kachexie bildet ein scharf abgegrenztes selbständiges Krankheits- 
bild gegenüber dem vorübergehenden Symptom der Leukocytose, 
und zwar ist die Leukooytenvermehrung bei der Leukämie, wie gleich 
vorweg bemerkt sei, gegenüber der Leukocytose weniger durch die 
große Zahl als durch die Morphologie der Leukoeyten charakterisiert, 
insofern sich bei der Leukämie in dem Auftreten krankhafter, d. h. 
dem normalen Blute fremder Zellen der pathologische Prozeß in der 
Blutbildung dokumentiert, während bei der Leukocytose die nor- 
malen Typen der Leukoeyten stets bei weiten  prävalieren vund 
höchstens vereinzelte, dem gesunden Blute fremde Leukocytenformen 
auftreten. 


Statistisches. 


Die Leukämie ist eine zumeist chronische, seltener akut ver- 
laufende Erkrankung und tritt vorwiegend im erwachsenen Alter, 
zwischen 25 und 45 Jahren auf; indes sind auch im Kindesalter 
zuhlreiche Fülle von Leukämie beobachtet worden, und selbst im 
Greisenalter kann die Entwicklung der Krankheit einsetzen. 

Das früheste Auftreten dieser Krankheit beobachtete Pollmann, 
welcher bei einem Neugeborenen eine mit starker Schwellung der 
Leber und Milz einhergehende Leukämie beobachtete, die aller Wahr- 
scheinlichkeit nach im fötalen Leben entstanden war. Beide Eltern 
waren gesund. Bei der Obduktion fanden sich außer den leukü- 
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die Frage der experimentellen Übertragung von Wichtigkeit. Nach 
Weil und Clere kommt sie bei der Mehrzahl der Haustiere zur Beob- 
achtung, besonders beim Rindvieh, dem Pferde, [Hunde und Schwein. 
Nocard berichtet von 9 Fällen bei Pferden, 5 bei Kühen, 22 bei Hun- 
den und einem bei einer Katze, Die Laboratoriumstiere sind größten- 
teils immun, die Maus soll ausnahmsweise, dagegen Kaninchen und 
Meerschweinchen nie daran erkranken. Unter 70000 der Berliner 
tierärztlichen Klinik in den Jahren 1886 bis 1894 zugeführten Hunden 
befanden sich 21 Fälle von Leukämie. In der preußischen Armee er- 
krankten in den ‚Jahren 1890 bis 1895 26 Pferde an Lenkämie. 
Über die Ätiologie ist wenig Sicheres bekannt. Nach Beobachtungen 
beim Rind scheint sich die Leukämie vielleicht im Anschlusse an chro- 
nische Labmagen- und Uteruskatarrhe zu entwickeln. Die Annahme 
einer infektiösen Ursache kann durch die bisherigen negativen Üher- 
tragungsversuche nicht entkräftet werden. Lucet, Bonvieini u a 
wollen spezifische Bakterien im Blute leukämischer Tiere gefunden haben. 
Die pathologisch-anatomischen Befunde und auch die Blutverände- 
rungen sind bei den Tieren anscheinend durchaus identisch denen bei 
der menschlichen Leukämie. (Nach Friedberger und Fröhner, Lehrb, 
der spez. Pathol. und Therapie der Haustiere. 1904, Bd. IT, S. 118.) 


Aust AN, kinees 
Ätiologie Wu ah ludamck m 

Über Heredität ist bei dieser Krankheit wenig bekannt. Zu 
erwähnen ist hier eine Beobachtung von Greene bei drei Schwestern, 
von welchen zwei während der Gravidität an akuter lienaler Leukämie 
erkrankten, von denen die eine starb, während die andere nach -Ein- 
leitung des Abortes genas. Die dritte Schwester erkrankte nach Ein- 
tritt der Periode im dreizehnten Jahre an Leukämie und starb. 

Als disponierende Momente sind nach Mosler bekannt: ärm- 
liche Verhältnisse, schlechte Nahrung, übermäßige geistige und körper- 
liche Anstrengung, Kummer und Sorge. Ferner spielen konstitu- 
tionelle Lues, Intermittens, bei Frauen gewisse sexuelle Vor- 
gänge, chronischer Darmkatarrh eine Rolle, während in vielen Fällen 
keine Ursache nachzuweisen ist. Nach Orth kann im Anschluß an 
Rachendiphtherie, nach Hinterberger und Fränkel im Anschluß 
an Influenza, nach Senator infolge von Bintungen Leukämie 
auftreten. Steinbrügge halt die Lues, besonders bei den myelogenen 
und Malariaerkrankungen bei den lienalen Formen für ätiolo- 
gisch wichtig. 

Eins kleine Endemie von 6 Leukämiefällen ist neuerdings von 
Arnsperger (Heidelberg) im Enztal bei Pforzheim beobachtet worden, 
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doch haben sich aus diesem lokalen gehäuften Auftreten keinerlei be- 

stimmte Anhaltepunkte für gemeinsame ben 
Als unmittelbar veranlassende Momente für das Auftreten der 

Krankheit sind schon von Mosler und besonders in der letzten Zeit 

von Ebstein, Westphal, Graciani u. v.a Traume 

worden, welche teils auf die Milzgegend wirkten, teils 

des ganzen Körpers, in manchen Fällen auch der Knochen betrafen. 

Mit Recht weist Ebstein auf die große Bedeutung hin, welche der 

zwischen Ki 


nis, Bei der Wichtigkeit dieser Frage seien zwei Beobachtungen 
unter den sieben erwähnten Patienten der Gerhardtschen Klinik an- 





kämie haben an eine infektiöse Ursache dieser Krankheit denken 
lassen (Ebstein). 

Es ist hier eine Beobachtung von Obrastzow anzuführen, 
welcher einen 17jährigen Schüler an Leukämie behandelte, die in vier 
Wochen letal endete. Ein Feläscheer, der den Knaben zu 
hatte, erkrankte kurze Zeit darauf ebenfalls an Leukämie und starb 
in drei Wochen. u 

Lediglich historisches Interesse haben heutzutage die vor ca. 20 Jahren publizierten 
Befunde über Mikroorganismen als Krankheitserreger der Leukämie. 80 be- 





u 
Die Leukämie, 39 


schrieb Kleba im Jahre 1880 zuerst Gebilde im Blute Lenkamischer, welche er ls 
Monadinen anffaßte. Mac Gillavry konstatierte später Mikrokokken in den 
Leukocyten bei Leukämie. Osterwald fand im Blute größere, anscheinend parasi- 
täre Elemente, welche in ihrem Aussehen an amöboide Körperchen erinnerten. 
Bonardi stellte Kokken im Plasma bei Leukämie fest, und Hinterbarger Sta- 
el in Halsdrüsen und Leber eines Leukämischen, ohne jedoch denselben 

eine ätiologische Bedeutung beizumassen. Auch Roux sowie Camillo Verdalli 
züchteten Kokken aus dem Blute Leukämischer, Kelsch und Veillard sowie 
Fermi und Pawlowaky fanden stäbchonförmige Mikroorganismen. Alle 
diese Befunde aber haben keinerlei ätiologische Dedentung, da es keinem einzigen der 

denen ü 


freier Weiss leukämische Erkrankungen zu erzeugen. Vielmehr gewinnt man bei der 
Durchsicht der einschlägigen Literatur die Überzeugung, daß nicht alle Fälle von 
Leukämie, bei welchen Bakterien im Blute gefunden wurden, wirklich leukä- 
mische Erkrankungen waren, daß vielmehr soptischo Zustände durch die Ver- 
vingerang der Zahl der Exythrworten und gleichzeitig bestehende Leukooytose alne 
lenkämische Beschaffenheit dos Blutes vorgetäuscht haben, und das gleiche gilt von 
Beobachtungen leukämischer Blutmischung bei Tieren nach Infektion mit verschiedenen 
Bakterien. Sodann muß hervorgehoben werden, daß eino große Anzahl von Autoren 
mit allen möglichen Kulturverfahren keinerlei Bakterien aus dem Blute zu züchten 
imstande war, z. B. Salander und Hoffaten, ferner Ebstein, H. Müller, Eiken- 
busch und Laubenburg, Litten, Triconi, welch letztere außer dem Blnte auch 
Milzpulpa, Knochen und Saft aus Lymphdrüsen zur Aussuat benntzten. 

Trotz aller dieser Erfahrungen kommt Jousset in letzter Zeit wieder auf eine 
bakterielle Ätiologie zurlick und veröffentlicht Befunde von plumpen Bakterien, welche 
er bel vier Leukämickranken gleichartig getunden hat, und mit deren Injektion 
er bei Meerschweinchen entzündliche Zustände mit großer Milzschwellung hervor- 

gerufen hat — wiederum die erwähnte Sepsis durch irgend ein akzidentell gezlich- 
tetes Bakterium. 

Wenn somit heute kein Zweifel mehr darüber bestehen kann, daß 
es ein spezifisches Bakterium als Erreger der Leukämie nicht 
gibt, so ist damit noch nicht das letzte Wort über das Verhältnis 
zwischen Bakterien und Leukämie gesprochen, vielmehr liegt es meines 
Erachtens durchaus im Bereiche der Möglichkeit, daß mit dem Fort- 
schreiten der chemischen Forschungen über die Toxine der Bakterien 
auch die Entstehung der leukämischen Zellwucherung auf 
Reizwirkung solcher Gifte zurückgeführt werden wird, welche von 
Bakterien produziert werden, denn wie schon bemerkt wurde, machen 
besonders die akuten Leukämien oft einen durchaus ähnlichen Eindruck, 
wie schwere septisch-pyämische Infektionen. 

Auch Versuche, die Leukämie durch Überimpfung von Blut und 
Organteilen auf Tiere zu übertragen, sind bisher völlig negativ aus- 
gefallen, wie zuerst von Mosler mitgeteilt wurde, welcher Hunden 
leukämisches Blut injizierte, während Bollinger Hunden Saft 
von frischen leukämischen Milzknoten einspritzte, ohne Leukämie 
hervorzurufen. Ähnliche negative Resultate hatten Eikenbusch 
und Nette, welch letzterer neuerdings leukämisches Blut subkutan, 


d 


Die Leukämie. 401 


andererseits im Verlaufe einer chronischen Leukämie akute Verschlimme- 
rungen des Allgemeinbefindens und des Blutbefundes auftreten können. 


Die akute Leukämie. 


Allem Anscheine nach ist die akute Form die seltenere, indes 
muß hier ganz besonders das berücksichtigt werden, was oben über die 
Schwierigkeiten der Erkennung des Leidens gesagt wurde, denn ganz 
unzweifelhaft werden derartige Krankheitsfälle häufig nicht in ihrem 
eigentlichen Wesen erkannt. Anesserun. 

Zuerst wurde von Friedreich im Jahre 1857 auf das Vorkommen 
akut verlaufender Leukämie hingewiesen. Später wurden von Ebstein 
derartige Beobachtungen publiziert, und bald darauf konnte A. Fränkel 
über ein verhältnismäßig großes Krankenmaterial von derartigen Fällen 
aus dem Berliner Krankenhause am Urban berichten. Durch diese 
Arbeiten wurde die Aufmerksamkeit auf die akuten Formen von Leukämie 
in höherem Maße gelenkt, und es sind in den letzten Jahren so zahl- 
reiche einzelne kasuistische Mitteilungen erschienen, daß es keinem 
Zweifel unterliegen kann, daß diese Fälle in früherer Zeit wohl sehr 
häufig der Diagnose entgangen sind. 

Man bezeichnet als „akute“ Leukämien, wie A. Fränkel vor- 
schlägt, die Fälle weniger nach der Zeit ihres Verlaufes, sondern nach 
dem plötzlichen Einsetzen der Symptome, nach den Eigentümlich- 
keiten des Verlaufes und der Schwere der Symptome, und man rechnet 
daher auch solche Fälle in diese Kategorie, die eine Dauer von 3 bis 
4 Monaten haben. 

Ich kann diesem Vorschlage nur zustimmen, denn es ist weder vom 
allgemein klinischen noch vom speziell hämatologischen Standpunkte 
gerechtfertigt, noch eine Zwischenform als „subakute* Leukämie auf- 
zustellen, die nur eine unnötige Kompliziertheit der Auffassung schaffen 
würde. 

Die akute Leukämie befällt nicht selten ohne irgend eine nach- 
weisbare vorangegangene Schädigung Individuen in voller Gesundheit, 
manchmal mit schleichenden Krankheitserscheinungen, wie allgemeiner 
Abgeschlagenheit, Unwohlsein, Gliederschmerzen usw., öfter aber mit 
stürmischen Symptomen, die sich von Anfang an in einer schweren 
Prostration, verbunden mit Frösten und Fieber äußern. Besonders von 
A.Fränkel, Hinterberger und Askanazy wurde hervorgehoben, daß 
diese akuten Leukämien sich namentlich durch eine hämorrhagische 
Disthese auszeichnen, die an den verschiedensten Stellen in die Er- 
scheinung treten kann, und diese Angabe ist später von den verschie- 
densten Seiten bestätigt worden. 


Grawitz, Klinische Pathologie des Blutes. 3, Aufl. 2% 
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Sehorf bedeckte und mit hämorrhagischem Wall umgebene Ulzera vor- 
handen waren. 

Gilbert und Weil gehen so weit, nach diesen Initialerscheinungen 
verschiedene Gruppen der akuten Lenkäümie zu konstruieren, und zwar: 
1, eine bukkopharyngeale Form, welche wiederum in zwei Unter- 
gruppen, eine anginöse und eine pseudoskorbutische zerfällt; 2, in 
eine hämorrhagische Form mit Epistaxie, Purpura usw. und aus- 
geprägter Anämie; 3. in eine typische Form mit den gewöhnlichen 
Erscheinungen von Milz- und Drüsenschwellung, wie bei den chronischen 
Leukämien. 

Die schnell fortschreitende Kachexie bildet ein weiteres Merk- 
mal der akuten Leukämie. Meist besteht dabei Fieber, das einen inter- 
mittierenden Charakter zeigen kann, wie das Eiterfieber, und es ist bei 
dem Bestehen starker ulzeröser Stomatitis nicht sicher zu sagen, ob 
das Fieber nicht unabhängig von der Grundkrankheit, wesentlich durch 
die schweren nekrotisierenden und ulzerierenden Prozesse bedingt ist. 

Ex ligt gornde bei diesem Formen schr nahe, an das zu erlunern, was 
'W. Hunter neuerdings über dio Rolle stowntitischer Infektionen bei der Entstehung 
pernielöser Anämien mitgeteilt hat (vgl. & 319). Wenn man die Möglichkeit unbe- 
dingt zugeben muß, daß bei chronischer Stomatitis während längerer Zeit in den 
Magendarnkannl abgesonderte infektiose Stoffe einen deletären Einfluß auf die roten 
Bintzellen ausüben können, so ergibt sich die Frage, ob nicht unter Umständen durch 
das Verschlucken massenhaften infektiosen Materials die schwere Reizung der blut- 
bildenden Organe mit der exzessiven Proliferation der farblosen Zellen sekundär her- 
svorgernfen sein kann. Ähnelt doch, wie mehrfach hervorgehoben, tatsächlich das Krank- 
heitsbild der akuten Leukihnie ungemein demjenigen bei schwerer septikopyämischer 
Infektion. 

Drüsenschwellungen und Milzvergrößerung verhalten sich bei 
der akuten Form Ähnlich wie bei der chronischen, d.h. sie sind in sehr 
verschiedenem Maße ausgesprochen vorhanden. Die äußeren fühlbaren 
Drüsen sind meist regionär, besonders am Halse weich geschwollen 
palpabel, manchmal können diese Schwellungen so gut wie ganz fehlen, 
doch trifft man bei der Sektion wohl stets diese oder jene Drüsen- 
gruppen geschwollen. Die Milz ist stets vergrößert, jedoch selten in 
so hohem Grade, wie bei der chronischen Leukämie. 

Auf den Blutbefund kommen wir weiterhin zurück. 

Die übrigen Symptome sind ungefähr dieselben wie bei der chro- 
nischen Form. 

Die chronische Leukämie, 

Diese in früheren Jahren fast ausschließlich beschriebene Form 
wurde nach den augenfälligsten anatomischen Veränderungen in drei 
resp. vier Gruppen eingeteilt, und zwar 1. als lienale, 2. als Iym- 


phatische, 3. als medulläre und 4. als gemischte Form unter- 
20* 
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Es zeigt sich also hier, wie bei den akuten Leukämien, daß das 
Auftreten hämorrhagischer Diathesen unter allen Umständen 
eine Untersuchung des Blutes selbst erforderlich macht; denn 
es braucht nicht näher erörtert zu werden, wie folgenschwer es ist, 
wenn als Grund für das Auftreten von solchen Blutungen eine Leu- 
klimie nachgewiesen wird, und es ist auf der andern Seite die Blut- 
untersuchung gerade für diese Zwecke so ungemein einfach, daß man 
in derartigen Fällen niemals darauf verzichten sollte (s. weiterhin das 
bezüglich der Diagnose Gesagte). 

Nach Benda ist ein Teil dieser Blutungen auf Iymphomatöse 
Durchwucherung der Blutgefäße zurückzuführen, die teils zu Throm- 
bosierung, teils zu Ruptur der Gefäße führen kann. 

Von sonstigen Allgemeinerscheinungen ist das Fieber zu erwäh- 
nen, welches auch bei chronischen Lenkämien häufig periodenweise auf- 
tritt und zum Teil auf komplizierende Erkrankungen verschiedener 
Organe zurückgeführt werden kann, zum Teil aber in seiner Ent- 
stehung dunkel ist. 

Das Auftreten von Albuminurle gehört ebenfalls hierher. Nicht 
selten treten Biweißausscheidungen im Urin auf, ohne daß sonstige 
Erscheinungen einer Nephritis vorhanden wären, und zwar treten diese 
Albuminurien besonders zu Zeiten feberhafter Temperatursteigerungen 
auf, sie können aber auch bei ganz feberlosem Verlaufe dauernd vor- 
handen sein. 

Nach vielfachen eigenen Beobachtungen scheinen diese Albuminu- 
rien mit dem Eintreten stärkerer allgemeiner Kachexie einzusetzen, sie 
schwinden sehr selten wieder für längere Zeit und sind daher stets 
als eine prognostisch unglinstige Komplikation anzusehen. 

Ebenso verhält es sich mit den Ödemen, die hier wie bei anderen 
Krankheiten als Zeichen progredienter Kachexie aufzufassen sind. 

Von lokalen Symptomen pflegt die Milzschwellung sich zuerst dureh 
Druck auf den Magen und die Gedärme bemerkbar zu machen; die 
Kranken iühlen selbst den derben Tumor in ihrem Abdomen und machen 
häufig selbst den Arzt darauf aufmerksam. 

Die Milztumoren können kolossale Dimensionen annehmen und sich 
über die ganzen Därme bis zur Spina ilel dextra hiniberlagern und 
können dann manchmal ovariale und sonstige Tumoren vortäuschen. 
C. Gerhardt pflegte in seiner Vorlesung einen Fall seiner Beobachtung 
zu erwähnen, bei dem sich ein vermeintliches perityphlitisches Exsu- 
dat als Spitze eines leukämischen Milztumors entpuppte. 

Außer dem Drucke auf die Unterleibsorgane werden auch schmerz- 
hafte Erektionen des Penis auf vendse Stauungen in den Corporis caver- 
nosis durch Druck auf V, cava inferior zurückgeführt, In vielen Fällen 
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anhänfungen in den Markräumen des Felsenbeins und in anderen 
Teilen des Gehörorgans Nach Schwabach treten diese leukämischen 
Veränderungen auch bei solchen Menschen ein, welche völlig intakte 
‚Gehörorgane besitzen. 

Am Respirationsapparate fällt bei vielen Leukämischen eine 
Kurzatmigkeit auf, die besonders bei allen körperlichen Anstrengungen 
auftritt. Außer den erwähnten Blutungen aus der Schleimhaut der 
Respirationswege sind katarrhalische Erscheinungen als häufige Sym- 
ptome zu erwähnen, 

Drüsentumoren können die großen Luftwege komprimieren, leukü- 
ihische Metastasen können ebenfalls vom Nasenrachenraum und dem 
Kehlkopfe aus durch ihre Ausbreitung Nervenlähmungen und Dyspno& 
hervorrufen. 

Leukämische Pleuritiden sind relativ häufig und zeichnen sich 
durch den Blutgehalt der Exsudate aus, Eine gute, alte Regel besagt, 
daß hümorrhagische Pleuraexsudate, wenn sie geringen Blutgehalt zeigen. 
auf Tuberkulose hindeuten, und wenn sie stärker bluthaltig sind, ent- 
weder durch eine Geschwulstwucherung der Pleura oder durch allgemeine 
hämorrhagische Diathese hervorgerufen werden, wobei die Leukämie in 
erster Linie in Betracht kommt. Es ergibt sich daher die Notwendigkeit, 
bei Befunden stärkerer hämorrhagischer Pleuraergüsse stets eine Unter- 
suchung des Blutes vorzunehmen. - 

Am Digestionsapparate sind außer den Stomatitiden und Blutungen 
Appetitlosigkeit und dyspeptische Beschwerden gewöhnliche Erschei- 
nungen bei Leukämie, doch habe ich andererseits verschiedene chro- 
nische Fälle gesehen, deren Nahrungsaufnahme und Verdauung eine 
durchaus normale war, und such die gleich zu erwähnenden Beobach- 
tungen über den Stoffwechsel dieser Kranken stimmen hiermit überein. 

Die Leber ist häufig Sitz leukämischer Metastasen, die zu Ver- 


ständen Aseites und Ieterus auftreten. 

Am Herzen, und zwar sowohl am Myocard, wie Endo- und Peri- 
card können leukämische Metastasen vorkommen, wie z. B. die sehr 
schöne Abbildung von Seelig zeigt, ebenso treten hier Blutungen auf, 
doeh sind naturgemäß die klinischen Erscheinungen dieser anatomischen 
Veränderungen sehr unsicher. 

An der äußeren Haut kommen außer Blutungen im Verlaufe der 
chronischen Leukämie nicht selten Veränderungen vor, welche sich nach 
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® Pinkus in manchen Fällen lediglich in einem heftigen 
auffällig trockenen Haut Außern, wozu sich eine Urticaria 
vesiculosa gesellen kann. Hartnlickige und weit ee a 
ich in einem Falle beobachtet: Lymphombildungen der Haut 
kommen als kleinere und größere Knoten an allen möglichen Stellen 
z. B. auch im Gesichte vor und können zu einer hochgradigen Ent- 
stellung des Äußeren dieser Kranken führen (Pinkus, Nekam). Nach 
diesen Autoren wachsen die Hauttumoren langsam und zeigen wenig 
Neigung zum Zerfall. 

Eine besondere Form der lenkämischen Hauterkrankung ist seit 
Kaposi als Lymphodermia pernieiosa bekannt. Sie Außert sich im 
Rötung und stark juckender Schwellung der Haut und bildet nach 
Pinkns ein Vorläuferstadium der „lymphatischen“ Leukämie, 

Über den Stoffwechsel bei Leukämie liegen ältere Untersuchunget 
von Pettenkofer und Voit vor, welche bei Bestimmung der O-Auf- « 
nahme und OO,-Abgabe keine nennenswerte Veränderung gegenüber 
dem Verhalten gesunder Menschen fanden, s0 daß sich hieraus ergab, 
daß trotz enormer Zunahme der Leukocyten im Blute die Leukämi- 
‚schen ebensoyiel Sauerstofl zu binden vermochten wie Gesunde, 

Der Stiekstoffumsatz der Leukämischen zeigt ein wechselndes 
Verhalten, je nachdem die Krankheit z. B. in den akuten Fällen und 
auch periodenweise während des chronischen Verlaufes mit starker 
allgemeiner Konsumption einhergeht, oder Zeiten des Stillstandes und 
der Besserung eintreten. 

Nach Magnus-Levy treten bei den akuten Formen zum Teil 
hohe Urinmengen mit starker N-Ausscheidung auf, so daß N-Verluste 
bis zu 21% pro die beobachtet wurden, Bei chronischer Leukämie 
kann die N-Einfahr und -Ausfuhr zeitweise gleich sein, dagegen treten 
manchmal gegen Ende des Lebens starke N-Verluste auf. 

Ähnliche Beobachtungen teilt auch v. Noorden mit. 

v. Stejskal und Erben fanden, daß bei Iymphatischer Leukämie 
ein bedeutender Eiweißansatz zu erzielen ist, daß dagegen bei lienalen 
Formen eher eine Abschmelzung eintritt, indes können diese Angaben 
keineswegs Anspruch auf allgemeine Gültigkeit erheben, da gerade die 
mit rapidem N-Verluste einhergehenden akuten Leukämien zumeist den 
„Iymphatischen* oder richtiger „Iymphoiden* Typus zeigen. 

Man wird deshalb schließen dürfen, daß bei allen Formen von 
Leukämie protoplasmazerstörende Stoffe vorhanden sind, welche bei 
chronischen Leukämien häufig durch längere Perioden nicht in Wirk- 
samkeit treten, zu andern Zeiten jedoch sich in gesteigertem Stoffzerfall 
dokumentieren und bei den akuten Formen die intensiyste, oft durch 
keine Remission unterbrochene Wirksamkeit entfalten. 
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Befunde von Xunthin und Hypoxanthin im Urin Leukämischer, 
welche in demselben Sinne auf Störungen des Stoffwechsels deuten, sind 
schon von Mosler, Scherer, Salkowski, Nencki und Sieber u. a. 
nach v. Noorden gefunden worden. Magnus-Levy fand ebenfalls 

‚ die Ausscheidung der Alloxurkörper bei akuten Leukämien gesteigert 
und bezieht diese Werte, ebenso wie die erhöhten U-Werte sowohl auf 
eine vermehrte yitale Energie der in erhöhtem Maße funktionierenden 
Zellen, als auch auf ein vermehrtes Absterben der Zellen. 

Die Harnsäureausscheidung hat die besondere Aufmerksamkeit 
der Autoren schon seit längerer Zeit erregt, nachdem zuerst von Virchow 
das Vorkommen abnorm großer U-Mengen bei Leukämie nachgewiesen 
war. Die ältere Literatur hierüber findet sich bei v. Noorden, neuere 
Untersuchungen sind besonders von Ebstein, Mathes, Stüve, Tay- 
lor und Magnus-Levy mitgeteilt worden. 

Dieser letztere untersuchte eine große Zahl der von A. Fraenkel 
beschriebenen akuten Leukämien und fand gerade bei diesen Füllen 
zum Teil enorme Werte, in einem Falle 12 gr U in 40 Stunden. Eb- 
stein und Stricker fanden Werte von 5 gr pro die. 

Magnus-Levy betont jedoch ausdräcklich, daß die hohen U-Werte 
fand er meist kleine U-Werte, 

Ferner fand dieser Autor ebenso wie Kolisch und Stejskal, Eb- 
stein, Fleischer, Penzold, Taylor bei akuter Leukämie enorme 
Phosphorsäiureausscheidung, die wahrscheinlich ebenso wie die 
Harnsäure ans Nukleinsubstanz stammt. 

Ameisensäure und Essigsäure wies Salkowski nach. 

Ein interessanter Befund bei „Lymphocyten*-Leukämie ist von 
Askanazy mitgeteilt worden, welcher im Urin eine Albumose, den 
sog. Bence-Jonesschen Körper fand. Da sich dieser Körper bei son- 
stigen Untersuchungen dann gefunden hat, wenn Geschwulstbildungen 
des Knochenmarkes vorlagen, so wird es für die Folge von Interesse 
sein, zu sehen, ob das Auftreten dieses Stoffes bei stärkerer Prolifera- 
tion der einkernigen ungranulierten Formen des Markes gegenüber der 
gemischtzelligen Proliferation ein häufiges ist, 


Der Blutbefund, 

Das Blut als Ganzes. Die Farbe desselben erscheint bei vor- u) vw 
geschrittenen Fällen von Deukämis anffllig biaß, manchmal Ichmfarben, er N 
ähnelt in anderen Füllen einem Schokoladengemisch mit Rahm und hat 
in den stärksten Fällen fast milchartiges Aussehen. 

Beim Gerinnen im Glase setzt sich am Boden eine mehr oder we- 
niger hohe Schicht von roten Blutkörperchen ab, über diesen eine #0 


= 4 





Die Leukäinie, 411 


sehen wurden. Diese kernhaltigen Formen gehören durchgehends zum 
Typus der Normoblasten. Sie werden nach Neumann lediglich als 
Ausdruck der Steigerung der Markfunktion aufgefaßt. 

Bemerkenswert. ist, daß die Veränderungen der roten Blutkörper- 
‚chen, wie Mikro- und Makrocytose, sowie besonders das Auftreten von 
Poikilocyten keineswegs zu den gewöhnlichen Befunden gehören und 
auch da, wo sie beobachtet werden, wohl nur selten zu so ausgeprägten 
Zuständen führen, wie man sie bei der perniclösen Anämie beobachtet, 
dagegen habe ich körnige Degenerationen häufig an den Erythro- 
cyten des leukämischen Blutes gefunden. 

Über ein schubweises Auftreten von Mikrocyten bei gleichzeitiger 
Besserung der lenkämischen Erscheinungen berichtet Heuck. 

Eine auffällige Kombination schwerer Veränderungen der roten 
Zellen mit leukämischen oder doch leukämfeihnlichen Befunden an den 
farblosen Zellen ist von v. Leube neuerdings beschrieben und als Leuk- 
anämie bezeichnet worden. Es handelte sich um eine akut zum Tode 
führende Kombination von starker Verminderung der Erythroeyten, 
Mikro-Makro-Poikiloeytenbildung, sowie Auftreten von Normo- und 
Megaloblasten, mit dem weiterhin zu beschreibenden gemischtzelligen 
Blutbefunde einer Leukämie, Bei der Sektion fand sich eine rote 
Metaplasie des Knochenmarkes, myeloide der Milztollikel, keine Siderose 
der inneren Organe, 

Hitschmann und Lehndorif fanden große Mengen von Normo- 
und Megsloblasten bei einer, vorzugsweise aus Iymphatischen Zellen 
bestehenden leukämischen Leukocytenvermehrung, Luce ebenfalls reich- 
lich Normo- und Megaloblasten mit Mikroeyten und Makroeyten bei 
starker Verminderung der Gesamtzahl der r. Bl. und Vermehrung der 
Lenkoeyten (bis 80000) bei Prävalieren großer und kleiner Lympho- 
eyten. Ähnliche Beobachtungen rühren von Nauwerk und Moritz, 
von Kerschensteiner und Saeconaghi her, ich selbst habe eben- 
falls einen derartigen Fall bei einem Kinde beobachtet, der unter star- 
ken Ödemen mit gleichmäßig starken Degenerationserscheinungen an 
den roten Zellen und atypischen Proliferationserscheinungen der weißen 
Zellen subakut zum Tode führte, 

Auf die Deutung dieser Beobachtungen, welche zum Teil in das 
Gebiet der Leukämie, zum größeren Teil aber in das der psendoleukä- 
mischen Knochenerkrankungen gehören, werden wir weiter unten zu- 
rückkommen. 

Die Leukocyten des leukümischen Blutes setzen sich zusammen 

1. aus den normalen Typen, 
2. aus pathologischen Formen, 
für diese letzteren wiederum finden sich die physiologischen Typen in 
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gangsformen der Markaellen): 


4. Einkernige neutrophil, eosinophil, selten 
granulierte Zellen. 





5. Freie Kernmassen, auch Blutschatten genannt, | le 
an ihrer Chromatinfärbung. 

Wir erkennen in all diesen Zellen und freien Kernen mit größter Deutlichkeit 
die normalen Entwicklungstspen des Markos wieder, wie sine Vergleichnng der Zeil- 
formen auf Taf. IV mit den Zellen anf Taf. VI ergibt, 

6. Hierzu kommen dann Zellen von normalem Typus, die teils 
aus dem Marke und teils aus dem Iymphatischen ‚Apparate 
stammen. 

Der Blutbefund bei chronischer Leukiimio ist kein konstanter, 
im Gegenteil findet man bei jedem neuen Falle überraschende Eigen- 
tümlichkeiten, so daß jeder Einzelfall gleichsam eine Klasse für sich 
bildet. 

Diese Eigentümlichkeiten ändern aber an der Tatsache nichts, daß 
in erster Linie die Markzellen an der Vermehrung der Leukoeyten 
beteiligt sind, vielmehr sind es nur einzelne Formen derselben, die in 
jedem Falle in verschiedener Weise vertreten sind, und es liegt daher 
nicht der geringste Grund vor, die einheitliche Auffassung des Bint- 
befundes durch Einteilung in Unterabteilungen zu komplizieren, 

Der häufigste Befund ist, daß neben normalen mehrkernigen Leuko- 
eyten zahlreiche Myelocyten und einkernige Eosinophile, ferner 
kleine Lymphocyten und größere Formen der viel diskutierten ein- 
kernigen basophilen Gattung vorhanden sind, daneben dann spärliche, 
ganz große einkernige Formen und Erythroblasten. 

Dieser häufigste Blutbefund wird — wie erwähnt — von vielen 
als „myelämischer* dem „Iymphatischen“ gegenübergestellt. Nach 
den obigen Anseinandersetzungen können wir diese Benennung nicht als 
zutrefend ansehen, da auch die sog. Iyinphatische Form myelogenen 
Ursprungs ist, und da außerdem in der Mehrzahl der Fälle eine un- 
bestimmte Quote der kleinen und mittelgroßen Einkernigen auf die 
hyperplastischen Drüsen zurückzuführen ist. 

Da also jede Leukämie myelogener Herkunft und demnach auch 
jedes leukämische Blut „myelämisch“ ist, so kann man die Unter- 
scheidung der Blutbefande nicht nach der Histogenese, sondern nur 
nach den allgemeinen morphologischen Erscheinungen der Zellen treffen, 
die in dem einen Falle eine bunte Mischung von allen möglichen Typen 
des Markes mit den Zellen der Lymphdrüsen zeigen, während im anderen 
Falle die einkernigen kleinen und großen Formen derartig präyalieren, 
daß das Blutbild viel einförmiger erscheint. 

Ich komme daher für die erste Form zu derselben Bezeichnung, 
die auch Pappenheim aus ähnlichen Erwägungen herans vorgeschlagen 
hat, die sich lediglich auf den Polymorphismus bezieht und unterscheide 
demnach nach dem Blutbefunde: 
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Frisches Blutpräparat von gemischtzelliger Leukämie, 
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Nach A. Fränkel, dessen Angaben von verschiedensten Seiten 
bestätigt worden sind, kommen in diesen Fällen vorzugsweise einkernige 
Zeilen mit homogenem basophilen Protoplasmu vor, die zum Teil den 
gleichen Bau der normalen kleinen und größeren Lymphocyten haben, 
zum Teil aber über diese Größe hinausgehen und entweder einen ganz 
homogenen, blüschenartigen Kern aufweisen oder Andeutungen von Kern- 
einschnürungen zeigen. Die einkernigen granulierten Markzellen treten 
so gut wie gar nicht im Blute auf, und auch die mehrkernigen grann- 
lierten Formen sind sehr spärlich vertreten. 

Wir haben also bei akuten Leukämien einen exquisit Iym- 
phoiden Blutbefund vor uns, bezüglich dessen Erklärung ich im 
allgemeinen anf das Vorhergesagte verweisen kann. 

Gerade bei diesen akuten, meist unter schwersten Allgemein- 
erscheinungen verlaufenden Fällen hat Benda die einseitige Einschwem- 
mung der Iymphoiden Zellen durch Wucherung dieser Zellen in die 
Lumina der Venen erklären können, im übrigen aber ist diese akute 
Proliferation der homogenen Markzellen äAtiologisch noch in vollstes 
Dunkel gehüllt, 

Wie schon erwähnt, ist dieser „Iymphoide“ Typus indes nicht 
pathognomonisch für akute Leukämien, da auch bei eminent chro- 
nischen Leukämien der Iymphoide Typus beobachtet wird, wie ich 
zuerst gegenüber den Mitteilungen von A. Fränkel auf Grund der 
Beobachtungen an dem mehrfach erwähnten Falle der Gerhardtschen 
Klinik nachwies, 

Noch seltener ist anscheinend das Vorkommen eines gemischt- 
zelligen Blutbefundes bei akuter Leukämie, und Ehrlich und 
Lazarus betonen ausdrücklich, daß noch niemals ein derartiger Fall 
von akuter Leukämie mit medullärem Blutbefunde beobachtet sei. Dem- 
gegenüber kann ich den auf 8. 402 erwähnten Fall II anführen, 
welcher folgendes Verhalten des Blutes zeigte: 

Das erwähnte Fräulein, welches in wenig Wochen an einer typischen akuten 
Leukämie zugrunde ging, weigte neben Kieber, schwerer Kachaxio, Stomatitis und 
sonstiger hämorrhagischer Distlwse, eine mäßige Schwellung der Halsdrüsen und eine 
Vergrößerung der Milz, die etwa 3 Finger breit vor dem linken Kippenrunde harror- 
ragte. Im Blute fanden sich 190000 Leukocyten Im Kubikmillimeter, hiervon bildeten 
die Hanptnasse die einkernigen Noutrophilen (Myeloeyten) mit 60%,, ferner einkernige 
Eosinophile mit 10%, polynukleäre Neutruphile wit 10%,, kleine Lymphocgten mit 
5%, und große einkernige Basophile mit 15%,. 

An diesen Verhältnissen änderte sich auch sub finem vitae nichts 
Besonderes, so daß hier ein ausgesprochenes „medulläres“, d. h. 
gemischtzelliges Blutbild bei einer sehr akut verlaufenen 
Leukämie vorliegt. 

Auch Reimann berichtet von einem in wenig Wochen unter stür- 















erscheinungen der Leukocyten, von denen 
Sicherheit durch die Anfertigung des 
aber trotzdem auf eine erhöhte Fragilität auch im ] 
gesteigerten Zerfall in der Zirkulation hinweisen. 
Von A. Fränkel und von Gumprecht ist 
hingewiesen worden, mit der man an leukämischen 
der mononukleren Form Veränderungen des Kernes 
barkeit (Hypochromatose), ferner als Verdichtu 
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dukten der Leukocyten in der Zirkulation nicht sicher nachzuweisen. 
Dagegen fand ich die Resistenz der Lenkocyten gegen hypiso- 
tonische Lösungen nach einigen Bestrahlungen an den Iymphoiden 
Zellen deutlich herabgesetzt. 

Chemisches. Die Alkalescenz des leukämischen Blutes ist nach 
v. Jaksch, Peiper u. a. meist beträchtlich herabgesetzt. Diese Ver- 
minderung beruht nach v. Noorden auf gesteigertem Protoplasma- 
zerfall und vermehrter Säurebildung im Blute. Schon Scherer fand 
Milchsäure, Ameisensänre und Essigsäure, Mosler und Körner Ameisen- 
säure und Milchsänre, Bockendahl und Landwehr Milchsäure und 
Bernsteinsäure, Salkowski Ameisensinre und Milchsäure im Blute, 

Die früheren Berichte über „Pepton“-Befunde im Blute von 
Bockendahl und Landwehr, E. Ludwig u. a. sind nach der heu- 
tigen Auffassung dahin zu modifizieren, daß es sich um Albumosen 
handelte, und Mathes hat in sorgfältigen Analysen nachgewiesen, daß 
im leukämischen Blute echtes Pepton im Sinne Kühnes nicht vorhanden 
war, dagegen ein Körper, welchen er als Deuteroalbumose ansprach. 

Xanthinkörper als Abkömmlinge zerfallenen Nukleins finden sich 
nach Kossel im leukämischen Blute reichlicher und sind leichter nach- 
zuweisen, als im gesunden Blute, Nukleoalbumin, wahrscheinlich aus 
zerfallenen Blutkörperchen hervorgegangen, fand Mathes im Serum 
eines Leukämischen. 

Später gelang es Erben, aus einem lenkämischen Blute direkt 
ein proteolytisches Ferment darzustellen, auf dessen Bedeutung 
schon oben (S. 166) hingewiesen wurde, Dieses Ferment, welches sich 
als ein tryptisch und auch in geringen Mengen peptisch wirkendes er- 
wies, war nicht im Serum, wohl aber in den neutrophilen Zellen ent- 
halten, so daß Erben diese als die Träger des Fermentes ansieht, 
während die Iymphatischen Zellen dasselbe nicht enthalten sollen. 
Erben betrachtet das Freiwerden dieses Fermentes als eine Folge- 
erscheinung des vermehrten Absterbens der neutrophilen Zellen im 
lenkämischen Blute. Er führt die früher bereits von Mathes und 
neuerdings von Schumm im leukämischen Blute nachgewiesenen Albu- 
nosen, Peptone, sowie Leuein und Tyrosin (in einem Falle von Schumm) 
auf dieses Ferment zurlick, dessen Tätigkeit diese Produkte der Eiweiß- 
spaltung im Blute ihre Entstehung verdanken. 

Der Eisengehalt des Blutes ist nach Strecker und Scherer, 
sowie Freund und Obermeyer stark heral 

Über Befunde von Glutin berichten Scherer, Salomon, Sal- 
kowski, vermehrten Glykogengehalt fanden Salomon und Gabri- 
tschewski 

Grawitz, Kiinione Pauhologte ds Tinen, M Aut. 7 


| ak 





Die Leukämie. 419 


über die Entstehungsweise dieser Kristalle noch zu wenig orientiert 
sind, ebensowenig kann, wie Askanazy betont, aus ihrem Fehlen im 
Binte auf ein Intaktsein des Knochenmarkes geschlossen werden. 


Historische Entwicklung der Lehre von der Leukämie, 


Die Auffassung des leukämischen Krankheitsbildes hat manche 
Wandlangen erfahren, die ohne weiteres verständlich sind, wenn man 
berücksichtigt, daß diese Auffassungen auf der Lehre von der Morpho- 
logie und Genese der Leukocyten beruhen. Haben wir schon bei dem 
Kapitel der normalen Leukocyten die großen Schwierigkeiten kennen 
gelernt, welche einer sicheren Deutung dieser Zellen nach vielen 
Richtungen hin entgegenstehen, so trifft dies in noch höherem Maße 
bei der krankhaften Leukocytenvermehrung zu, die wir hier zu be- 
handeln haben. 

Es ist deshalb notwendig, in einem kurzen Rückblick die Ent- 
wicklung der Lehre von der Leuklmie darzustellen, denn erstens 
werden hierdurch die großen Meinungsdifferenzen unter den einzelnen 
Autoren auf diesem Forschungsgebiete verständlich, und zweitens kann 
diese Lehre auch heute noch nicht als abgeschlossen gelten, 
„es ist vielmehr durchaus nötig, auf dem Fundamente, das bisher er- 
richtet wurde, weiter zu bauen, wobei die Kenntnis eben dieses Funda- 
mentes dringend nötig ist, 

Die Entdeckung der Leukämie, des „weißen Blutes“, im 
Jahre 1845 gehört zu den bekanntesten Großtaten Rud. Virchows, 
Er begnügte sich aber nicht mit der Ermittelung der Tatsache, daß 
es eine schwere tödlich verlaufende Kachexie gäbe, deren Ursache in 
einer abnorm starken Vermehrung der Leukocyten des Blutes gelegen 
ist, sondern Virchow lieferte weiterhin (2) die grundlegenden Unter- 
suchungen über den Bildungsprozeß und die Herkunft der farblosen 
Zellen des leukämischen Blutes, indem er mit großer Schärfe die 
charakteristischen Eigentümlichkeiten dieser Zellen beschrieb und sich 
folgendermaßen dabei aussprach; 

„Das Blut als ein in steter Entwicklung begriffenes transitorisches 
Gewebe mit flüssiger Intercellularsubstanz, enthält fortwährend junge 
Gewebselemente, Zellen. Unter normalen Verhältnissen bildet sich die 
übergroße Mehrzahl derselben zu den spezifischen Blutzellen, den Hä- 
matin führenden roten Blutkörperchen, aus, Unter abnormen 
tritt eine Entwicklungsstörung ein, welche die Bildung der spezifischen 
Gewebselemente hindert, dagegen die Fortentwicklung der jungen 
Zellen als nicht spezifischer, einfacher Zellen begünstigt. Letztere 
sind die sogenannten farblosen Blutkörperchen oder Lymplikörperchen.* 
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sei. Von Löwit wurde dieser Standpunkt in eingehendster Weise auf 
Grund seiner Studien über die normale Blutbildung verteidigt, denn 
nach Löwit verdanken die roten Blutkörperchen und die farblosen 
Bintzellen durchans gesonderten Zellformen, den Erythroblasten und 
Leukoblasten, ihren Ursprung. Die eine Form geht nie in die andere 
über. Während nun bei der Lenkoeytose die mehrkernigen Lenkocyten 
‚etwa in demselben Verhältnis über die einkernigen prävalieren wie im nor- 
malen Blute, finden sich nach Löwit im leukämischen Blute vorwiegend 
einkernige Zellen, ein Zeichen, daß bei den letzteren eine Verminderung 
der Umwandlung einkerniger Formen in mehrkernige stattfindet. 

Die Vergrößerung der Milz, des Markes und der Drüsenapparate 
wird von den meisten Vertretern dieser Anschauung auf eine passive 
Einschwemmung von Leukocyten und Retention in diesen Or- 
Yanen zurilckgeführt. 

Die Altere Ansicht von Virchow über die Blutbildung bei Len- 
kämie, welche in einer behinderten Umbildung der weißen in rote 
Blutkörperchen bestehen sollte, wurde spiterhin besonders von Bi- 
sindecki vertreten, von den meisten jedoch verworfen, dagegen in 
etwas anderer and, wie mir scheint, recht beachtenswerter Form von 
Mayet dahin modifiziert, daß die Leukämie durch eine übermäßige 
Bildung von embryonalen Blutkörperchen entstehe, die nur zum Teil 
sich zur Reife entwickeln. Im Gegensatz zu Bisindecki jedoch ge- 
schieht nach Mayet diese Überproduktion embryonsler Zellen in den 
blutbereitenden Organen, und einen Übergang von weißen in rote 
Blutkörperchen nimmt dieser Autor nieht an. Auch Pawlowsky 
nimmt einen Übertritt unreifer Leukoeyten in das Blut an, indem 
durch chemotaktische Einflüsse (Bakterien), eine Hyperplasie der Leu- 
kocyten in den blutbildenden Organen eintritt, infolge deren dieselben 
in das Blut übertreten, ehe sie ganz reift sind. 

Die Annahme einer Entstehung der leukämischen Blutverände- 
rung durch Proliferation der Zellen im Blute selbst ist in der 
Folgezeit fast ganz verlassen worden und nur in jüngster Zeit wird 
von A. Wolff ein neuer Versuch gemacht, diese Lehre wieder auf- 
zufrischen, indem dieser Autor aus dem Vorkommen von Leukoeyten- 
Trümmern im Blute auf vermehrte Leukolyse, vielleicht durch Parasiten- 
wirkung, schließt. Wie schon Flemming nachwies, vermehrt sich Im 
leukämischen Blute nur ein geringer Teil der Zellen durch Mitose, ja 
es gibt nicht seltene Fälle von Leukämie, bei denen während fortlau- 
fender Untersuchungen nicht einmal solche Kernveränderungen wahr- 
zunehmen sind, die auf eine fortschreitende Reifung der Zellen hin- 
deuten, geschweige denn, daß irgendwelche Teilungsvorgänge an den 
Zellen zu sehen sind. 
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eyten in der Zirkulation zuwandte und man hier Formen unter- 
scheiden lernte, die eine Erklärung der Ieukämischen Veränderungen 
lediglich aus dem Blutbefunde zu ermöglichen schienen. 

Diese neue Ära wurde durch Ehrlich inauguriert, welcher durch 
seine farbenanalytischen Untersuchungsmethoden die Klassi- 
fikation der Leukocyten nach dem chemischen Verhalten ihrer Granula 
resp*des homogenen Protoplasma, sowie nach der Kernstruktur in der 
oben geschilderten Weise lehrte, 

Entsprechend seinen Ansichten über Formen und Eigenschaften: 
der verschiedenen Leukocyten-Arten hat Ehrlich im Verein mit 
Lazarus im Jahre 1898 den Blutbefund bei Leukämie dahin charak- 
terisiert, daß er zwei scharf voneinander getrennte Gruppen 
von Leukämie unterscheidet, die eine als „Iymphatische“ Form 
oder „Lymphämie“, bei der eine einseitige Vermehrung der Lympho- 
eyten im Blute infolge von primärer Erkrankung der Lymphärüsen 
vorhanden ist, und eine „myelogene“ Leukämie oder „Myelämie®, 
bei welcher vorzugsweise granulierte, aus dem Mark stammende Zellen, 
vermischt mit Erythroblasten, vorkommen. 

Während die I,ymphoeyten durch eine passive Einschwvemmung 
in die Zirkulation gelangen, spielt nach Ehrlich bei den myelämischen 
Formen eine aktive Einwanderung von Markzellen infolge chemo- 
taktischer Wirkungen, ähnlich wie bei der Leukocytose die Hauptrolle, 
Die Milz kommt nach Ehrlich für die Genese der Lenkämie gar 
nicht in Frage, da sie lediglich in ihren follikulären Apparaten an der 
Bildung von Leukoeyten teilnimmt. 

Im Gegensatze zu E. Neumann, dessen eben zitierte Arbeit von 
Ehrlich und Lazarns (I. Teil) überhaupt nicht erwähnt wird, legen 
diese letzteren Autoren das Hauptgewicht bei der Diagnase der Leukämie 
waf den Blntbefnnd und entscheiden „an gefärbten Prockenpräparaten 
allein, ohne Zuhilfenahme irgendwelcher anderen klinischen Methoden, 
ob bei einem Patienten eine Leukämie vorhanden ist und ob dieselbe 
der Iymphatischen oder myelogenen Form angehört*. 


Gegen diese Anschamngen wurden schon nach kurzer Zeit sehr 
gewichtige Bedenken von Walz und von Pappenheim erhoben, welche 
unabhängig voneinander und von verschiedenen selbstbeobachteten 
Krankheitsfällen ausgehend, nachwiesen, daß die scharfe Abtrennung 
der Iymphatischen Form durch Ehrlich sich in praxi nicht: durchführen 
laßt, da es Fälle gibt, bei denen das Blut das typische Bild der 
Iymphatischen Leukämie darbietet, ohne daß eine nennenswerte 
Erkrankung des Iymphatischen Systems vorliegt. Ähnliche Be- 
obachtungen wurden von Hirschlaff und Körmdezi mitgeteilt, Ich 
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Es werden bei der Leukämie als Lymphocyten mononukleäre farh- 
lose Zellen von allerverschiedenster Größe der Zelle selbst und des 
Kernes zusammengeworfen, sofern der Zellleib keine Granulation zeigt 
und sich basophil färbt, es fallen demnach, wie ans allen Beschreibungen 
von Ehrlich, A. Fränkel w v. a, hervorgeht, die sämtlichen baso- 
philen Zelltypen meiner Tat. IV, Fig. + unter den Begriff der Lympho- 
eyten, trotzdem doch, wie uns alle neneren Untersuchungen über diese 
Formen gelehrt haben, die großen Zellen dieser Gruppe von den 
kleinen Lymphocyten genau ebensoweit entfernt sind, wie von 
den mehrkernigen neutrophilen Zellen. Niemand vermag an diesen 
Zellen, wenn sie im Knochenmarke betrachtet werden, zu entscheiden, 
zu welcher Reifungsstufe sie sich entwiekeln werden, and ich habe 
daher früher vorgeschlagen, sie im Blute als „unreife" Zellen zu be» 
zeichnen. 

Diese Zellen sind aber keineswegs pathologische Produkte des 
Markes, sondern ebensosehr autochthone Markzellen, wie die Ery- 
throblasten und granulierten Einkernigen; sie unterscheiden sich bei 
der Lenkämie nur dadurch, daß sie im Marke bei manchen Formen 
der Leukämie außerordentlich prävalieren, mit anderen Worten, nicht 
zur Reife gelangen, daß sie ferner in großem Maßstabe zur Aus- 
schwemmung in die Blutbahn gelangen, wo sie zum allergrößten 
Teile nicht zur Reife gelangen, sondern in ihrem nnfertigen Zustande 
zugrunde gehen. 

Die Hauptschwierigkeit in der Definition dieser Zellen liegt nun 
darin, daß gewisse Formen dieser einkernigen Basophilen ganz 
gleichartig auch im Iymphatischen System entstehen, wie be- 
sonders aus Bendas Untersuchungen hervorgeht, der die große Ähn- 
lichkeit dieser Zellen, sowohl wenn sie im Iymphatischen System ent- 
stehen, wo er sie „Lymphogonien“ nennt, wie auch im Markgewebe, 
wo er sie „Myelogonien“ nennt, hervorhebt, 

Auch A. Fränkel und die meisten neueren Autoren betonen die 
große Übereinstimmung dieser teils im Lymphsystem, tells im Knochen- 
marke geborenen Zellen, und A. Fränkel bestätigt durchaus meine 
frühere Angabe über diese von mir als „unreife“ benannten Zellen, 
daß man ihnen in der Zirkulation nicht ansehen könne, wo 
sie gebildet sind. 

Dabei muß ich aber betonen, daß diese Ähnlichkeit unserer baso- 
plilen Markzellen mit den Lymphocyten doch nur für die mittelgroßen 
und die kleinen Formen zutrifft, daß aber die ganz großen basophilen 
„Stammzellen“ des Markes sicher nicht im Iymphatischen Systeme 
entstehen, also ihrerseits sicher kein Analogon in den Drüsen haben. 

Wie wir nun später sehen werden, kommen auch diese großen 


Iymphadenoiden Zuständen des Mar 
Iymphatische JUMNAnDMIER" nad“ T 
schließen. 

Dieser Autfängäng-Siohtftnatähs rächen 
sache entgegen, daß diese sog. Iymphatischen Z 
‚sieh nieht nur in kleine IJymphoeytenartige: 
sondern in der Mehrzahl Zwischenstufen in 
der Leukoeyten darstellen, die hu nesehleie 
Nee ee Bildung von Granulis zu 0 


nn man sie also durchaus als „Lymphocy 
man diesen letzteren Begriff anders als bisher und b 
Gegensatze zu der Anschauung von Ehrlich als eine „ı 
homogene Jugendform der gekörnten Lenko 
‚denn nichts ist im Marke leichter zu beobachten, als 
der basophilen homogenen in die grannlierte 

Da aber diese Zellen konstante Repräsentanten 
Entwieklung der Markzellen sind, so müssen sie 
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auch dann als Markzellen angesehen werden, wenn sie bei patholo- 
gischen Proliferationen im Marke prävalieren, und ich halte gerade 
wegen der Kontinuität dieser Zellentwicklung es nicht für angängig, 
von einem lymphatischen Gewebe im Knochenmarke zu sprechen, 
weil ein intermediärer Entwicklungstypus der Markzellen be- 
sonders stark vermehrt ist, der Ähnlichkeiten mit den Zellen der 
Lymphdrüsen besitzt. 

Auch die analogen Zellanhäufungen in anderen Organen, welche 
man bei Leukämie als sog. leukämische Metastasen beobachtet, 
werden von Walz als Iymphadenoide, in den Organen präformierte 
und bei Leukämie proliferierende Gewebe angesprochen, da sich in diesen 
Zellanhäufungen ein Retikulum mit eingelagerten Lymphocyten nach- 
weisen läßt. 

Nach dieser Anschauung besitzt also nicht nur das Knochenmark, 
sondern sämtliche Organe und Gewebe des Körpers eine Kompo- 
nente von retikulärem, dem Drüsengewebe gleichwertigem 
Gewebe, welches in normalen Verhältnissen nicht in Funktion tritt, 
aber nach Walz bei der Iymphatischen Leukämie die zirkulierenden 
Lymphocyten abfängt, worauf sich kleine Iymphatische Herdchen an 
allen möglichen Stellen bilden können, die ihrerseits proliferieren und 
neue Lymphocyten in die Blutbahn schicken können. 

Ob sich diese eigenartige histologische Anschauungsweise wird auf- 
recht erhalten lassen, bleibt dahingestellt. Zunächst scheint es mir noch 
nicht angängig, aus den bisherigen histologischen Untersuchungen der- 
artige weitgehende Schlüsse abzuleiten, deren Konsequenzen für die Lehre 
von den Entzündungen und Metastasen sehr eingreifend sein dürften. 


Die Auffassung von Walz ist anscheinend besonders dadurch be- 
stärkt worden, daß das Mark in dem von ihm beschriebenen Fall auf- 
fällig viel kleine Lymphocytenformen darbot; es gibt aber Formen 
der sog. Iymphatischen Leukämie, bei denen nur ein minimaler Bruch- 
teil der Lymphocyten der kleinen Form angehört, dagegen jahrelang 
fast ausschließlich die größeren, unreifen Typen in das Blut gelangen, 
wie z. B. der Fall von der Gerhardtschen Klinik beweist. Ferner 
fand ich bei Untersuchung einer akuten Leukämie das Mark vorzugs- 
weise erfüllt mit denselben größeren „Iymphatischen“ Formen mit 
schwach färbbarem Kerne, wie sie auch im Blute in der Mehrzahl vor- 
handen waren, dagegen traten die kleinen Lymphocyten ganz zurück. 

Außerdem fanden sich in diesem Marke große Mengen der er- 
wähnten schwach tingiblen Kernmassen, welche auf eine starke Proli- 
feration der ganz großen homogenen Markzellen hindeuten, ein Befund, 
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diese Zellen als Lymphocyten anzusprechen. Noch weniger ist dies der 
Fall mit den ganz großen homogenen Einkernigen, die wir oft nur in 
ihren Kernen im Blute wiederfinden. 

Wem ähnliche Zellen auch in den Iymphatischen Apparaten ge- 
bildet werden können, so Ist doch durch die verschiedenen zitierten 
neueren Arbeiten erwiesen, daß sie in einzelnen Fällen ausschließlich 
im Knochenmarke entstehen können; ich habe aber schon oben aus- 
geführt, daß wir darum nicht nötig haben, dem Knochenmark eine wirk- 
liche Iymphatische Struktur und Funktion zu vindizieren. 

Betrachtet man die Verhältnisse objektiv, so zeigt sich, daß in 
einer Minderzahl der Fälle von Leukämie die Proliferation 
der Markleukocyten in einseitiger Weise in der Riehtung des 
ungranulierten, einkernigen Typus erfolgt, daß in einzelnen 
Füllen diese Entwicklung auf der Mittelstufe der großen homo- 
genen Formen Halt macht, in anderen Fällen wiederum bis zur 
Bildung der kleinen Formen mit chromatinreichem Kerne fortschreitet, 
und in wieder anderen Fällen beide Stufen in wechselndem Maße ver- 
treten sind. 

Hierzu kommt noch ein zweiter wichtiger Faktor, der nach dem 
bisherigen spärlichen Untersuchungsmaterial noch nicht sicher zu be- 
urteilen ist, d.i. die Gestaltung der Einfuhr aller dieser Mark- 
zellen in die Blutbahn. 

Wenn wir in einem leukämischen Blute diesen oder jenen Typus 
der Markzellen vermehrt finden, so ist es nach neueren 
noch nicht gestattet, ohne weiteres auf eine besondere Proliferation 
dieses Typus im Marke selbst zu schließen, denn nicht in jedem Falle 
Iymphoider Leukämie zeigt das Mark wie bei den Beobachtungen von 
Walz und Pappenheim eine fast ausschließliche Proliferation der 
kleinen einkernigen Formen, ebenso wie sie das Blut darbot. 

In ausführlicher Weise hat Benda auf das sehr verschiedenartige 
Verhalten des Markes bei den sog. „Iymphatischen“ Leukämien mit 
akutem Verlaufe hingewiesen und gezeigt, daß bei enormer Proliferation 
der einkernigen Zellen bei diesen Formen doch nur ein Zurück- 
drängen der normalen Reifungsformen eintritt, keineswegs aber ein 
völliges Sistieren dieses Reifungsprozesses, wie man nach der fast aus- 
schließlichen Vermehrung der unreifen Typen im Blute schließen könnte. 

Bei einem Falle eigener Beobachtung, der intra vitam bei akutem 
Verlaufe der Krankheit 30°, kleine Lymphocyten, ea. 60°, große 
Basophile und nur ca. 10%, anderweitige Formen darbot, fand ich in 
Markprüparaten stellenweise massenhafte Myelocyten, stellenweise wieder 
vorwiegend große einkernige Basophile, und an anderen Stellen wieder 
mehr kleine Lymphocyten und auch Eosinophile, 


_ BEER N 





Aus dieser Tabelle ergibt sich ein ziemlich proportionales Ver- 
hältnis zwischen kleinen Lymphocyten und Lymphdrüsenschwellungen, 
und besonders ist der Fall 6 von Interesse, der später an einer inter- 
kurrenten Pneumonie starb. Hier waren im Anfange trotz mehrjährigen 
Bestehens auffällig weiche, große Lymphome am Halse, Achselhöhle, 
weniger in der Leistenbeuge vorhanden, und im Blute fanden sich 75%, 
kleine Lymphocyten. Nach sechswöchentlicher Behandlung waren die 
Drüsen erheblich verkleinert, dabei auch härter geworden und auch 
die Milz war verkleinert, gleichzeitig waren bei nur wenig verminderter 
Gesamtzahl der Leukocyten die kleinen Lymphocyten auf 25°, redu- 
ziert und dafür besonders eine auffällige Vermehrung der großen Ein- 
kernigen und freien Kerne aufgetreten, was aller Wahrscheinlichkeit 
nach so zu denten ist, daß unter dem Einflnsse der Therapie die Iym- 
phatische Komponente der Blutzellen zurück- und dafür die medulläre 
Komponente stärker hervorgetreten war, 

Wie die Fälle von Walz, Pappenheim und Körmdezi aber 
lehren, können die eigentlichen Iymphatischen Apparate wenig beteillgt 
sein, trotzdem viele kleine Lymphoeyten im Blute vorhanden sind, es 
bleibt aber für diese Fälle immer noch der unbekannte Eintluß der 
follikulären Apparate der Milz zu berücksichtigen, die in jedem Falle 
mehr oder minder geschwollen ist, 


Neuere Beobachtungsergebnisse. 


Die im Vorstehenden vor einigen Jahren niedergelegten Anschau- 
ungen halte ich auch nach dem heutigen Stande der Dinge aufrecht 
und zwar erstens in bezug auf den Hauptpunkt, nämlich die generelle 
Entstehung der Leukämie durch eine pathologische Prolite- 
ration der farblosen Markzellen mit sekundärer vermehrter Aus- 
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leukämischen Prozesses für jeden, der nicht aufs genaueste über diese 
schwierige Materie orientiert ist, im höchsten Maße erschwert. 

Daß es sich hier nur um Hypothesen handelt, ist nicht nur für 
die Schlußfolgerungen bezüglich der konsekutiven Blutbeschaffenheit, 
sondern vor allem in bezug auf die pathologischen Befunde im Marke 
selbst zutreffend, dem vergeblich habe ich mich bei den überaus zahl- 
reichen Publikationen dieses Autors aus den letzten Jahren nach positi- 
ven Untersuchungsresultaten seinerseits über die von ihm mit so 
außerordentlicher Bestimmtheit ausgesprochenen Markveränderungen 
bei einer größeren Zahl von Leukämischen umgesehen, die so präzise 
Sehlußfolgerungen erlaubten, wie wir eben zitiert haben. . 

Immer wieder muß auf die großen Schwierigkeiten aller Mark- 
untersuchungen hingewiesen werden (s. 8.99), da die Befunde an ein- 
zelnen Knochen sehr wenig für die gesamte Markfunktion beweisen 
und da vollends nach den Untersuchungen von Benda die Beschaflen- 
heit der abführenden Markgefäße vielleicht von ganz besonderer Be- 
dentung für die im Blute zutage tretenden Markformen der Leuko- 
eyten sind. 

Noch weiter als Pappenheim geht Banti in der Ar 
der Leukämie als Sarkomatose, indem er nicht nur die lymphati- 
schen Formen für eine Iymphadenoide Sarkomatose hält, sondern auch 
die myeloide Form als myeloide Sarkomatose und die sekundären 
Herde als echte Sarkommetastasen auffaßt. 

Diesen Auffassungen steht zunächst die Tatsache gegenüber, daß 
die echten Sarkome als besonderes Charakteristikum die Neigung 
des Übergreifens auf die Nachbarorgane und die Vorliebe für Lymph- 
drüsen-Metastasen zeigen, während der Leukämie die erstere 
lichkeit vollkommen fehlt und wie erwähnt sogar „Iymphoide* Leu- 
kämien ohne jede nennenswerten Drüsenschwellungen verlaufen können. 
Außerdem scheinen mir aber auch die weiter unten geschilderten Er- 
folge der Röntgen-Bestrahlungen durchaus gegen die Annahme 
einer echten Sarkomatose für eine reine atypische Zellprolifera- 
tion im Marke bei Leukämie zu sprechen, da die Erfolge dieser 
Therapie bei echter Sarkomatose so ziemlich gleich Null sind, nach 
Krause sogar schädlich wirken, während bei der Leukämie nicht nur 
die zirkulierenden Leukocyten in ihrer Gesamtzahl enorm verringert 
werden, sondern gerade die atypischen Formen, und zwar in ganz 
gleicher Weise die gemischtzelligen (myeloiden) wie die 
Iymphoiden zugrunde gehen, während die normalen Typen all- 
mählich in immer stärkerem Maße prävalieren. Daß es sich hier nicht 
nur um erhöhten Leukoeytenzerfall in der Zirkulation handelt, be- 


weisen die enormen Verkleinerungen der Milz nach er Bestrah- 
Grawits. Klinische Pathologie den Tlutm, & Auf. 
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Der Krankheitsverlauf. 


Schon oben wurde mehrfach erwähnt, daß der Krankheitsverlauf 
bei der Leukämie ein sehr verschiedener ist. Erstens unterscheiden 
sich die akuten Formen durch ihren stürmischen, in kurzer Frist zum 
Tode führenden Verlauf von den chronischen, und auch unter diesen 
ist die Verlaufsweise eine sehr verschiedene. 

Da es gerade bei den chronischen Formen objektiv meist gar 
nicht möglich ist, den Beginn des Leidens festzustellen, so ist man 
auf die Angaben der Kranken angewiesen und kann dann schätzungs- 
weise nach dem ersten Auftreten von Symptomen seitens des Milz- 
tumors oder der Drüsenschwellungen den Anfang der Krankheit datieren, 
wobei natürlich Fehler sehr leicht vorkommen können. 

Die mittlere Dauer der chronischen Leukämie dürfte auf 
2—4 Jahre zu schätzen sein, die längste, mir bekannt gewordene Dauer 
der Krankheit betrug ca. 10 ‚Jahre. 

Der Verlauf des Leidens richtet sich bei den chronischen 
Formen zum Teil nach den äußeren Verhältnissen der Kranken, 
denn man kann oft beobachten, daß bei völliger Enthaltung von 
körperlicher und geistiger Tätigkeit, bei Aufenthalt in einem milden 
und gesunden Klima, bei guter Pflege und Ernährung und schließ- 
lich auch infolge der weiter unten zu besprechenden medikamen- 
tösen Therapie der Verlauf der Krankheit ein verhältnismäßig gut- 
artiger und langdauernder ist, während Leukämische, die trotz ihres 
Leidens einem anstrengenden Berufe obliegen, meist schnell kachek- 
tisch werden. 

Es wurde ferner bei Besprechung der Ergebnisse der Stoffwechsel- 
untersuchungen bereits erwähnt, daß bei Leukämischen oft Remissio- 
nen in dem ganzen Krankheitsbilde vorkommen, Perioden, wo sogar 
ein Stickstoffansatz erzielt wird, die progrediente Kachexie also augen- 
scheinlich einen Stillstand erleidet. 

Änderungen des Blutbefundes kommen im Verlauf der Leukämie 
sehr häufig zur Beobachtung. Schon bei der häufigsten Form, der ge- 
mischtzelligen Leukämie, sind Änderungen’der Gesamtzahl der 
Leukoeyten, sowie auch der Prozentzahlen der einzelnen Formen 
etwas ganz Gewöhnliches. Wieweit in jedem einzelnen Falle z. B. eine 
stärkere Beteiligung des lymphatischen Apparates anzuschuldigen ist, 
wenn Vermehrungen der Lymplıocyten auftreten, oder stärkere Proli- 
ferationen im Marke bei Vermehrung der granulierten Formen, entzieht 
sich völlig unserer Beurteilung, da wir schon oben sahen, daß im 
Marke stellenweise große Anhäufungen von granulierten und an anderer 


Stelle wieder von homogenen Zellen gefunden werden, und da die Be- 
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Monate später waren die Leukocyten wieder auf 40000 und nach einem 
Jahre auf 461000 gestiegen. 

H. F. Müller und A. Fränkel machten ähnliche Befunde bei 
interkurrenter Sepsis, und auch hier traten die mehrkernigen Leu- 
kocyten gegenüber den atypischen Formen während der Fieberperiode 
in den Vordergrund. 

Im Anschluß an diese Beobachtungen ist zu erwähnen, daß Jacob 
durch Injektionen von Milzextrakt und Richter von Spermin (Poehl) 
bei chronischer Leukämie eine Herabsetzung der Leukocytenzahl her- 
vorrufen konnten. Dagegen fanden Richter und Spiro nach intra- 
venöser Injektion von 0,05 gr Zimmtsäure ein Emporschnellen der Leu- 
kocytenzahl bei Leukämie, gefolgt von Heruntergehen derselben. 

In fast allen diesen Fällen war bemerkenswert, daß mit der Ver- 
kleinerung der Drüsen und der Milz erstens eine Abnahme der Ge- 
samtzahl der Leukocyten eintrat, und zweitens unter den so vermin- 
derten Zellen die normalen Typen der polynukleären, neutrophilen 
Zellen prävalierten, so daß sich die Mischungsverhältnisse derjenigen 
der gewöhnlichen neutrophilen Leukocytose näherten. 

Daß das Verhalten indes bei interkurrenten Infektionen keineswegs 
gesetzmäßig ist, zeigen eigene Beobachtungen an dem Patienten der 
Gerhardtschen Klinik, welcher 4'/, Jahre hindurch das Bild aus- 
gesprochener Iymphoider Leukämie zeigte. 

Dieser Kranke wurde am 29. März 1898 von einer fibrinösen lobären Pneu- 
monie befallen. Die Zahl der Leukocyten, welche schon in der letzten Zeit vor der 
Erkrankung niedrig gewesen war, ging beim ersten Einsetzen der Erkrankung noch 
weiter herunter, stieg dann aber mit der Entfieberung zu einer beträchtlichen Höhe 
an. Die Formen der Leukocyten, welche — wie oben erwähnt — fast ausschließlich 
verschieden großen, einkernigen unreifen Zellen bestanden, blieben während dieser 
Zeit dieselben und auch das Verhältnis zu den spärlichen mehrkernigen Formen änderte 
sich nicht. Mit dem Einsetzen der Pneumonie schien sich die Milz etwas zu ver- 
kleinern. doch war diese Erscheinung nur ganz vorübergehend. 

Am 22. Juni 1894 wurde diesem Kranken subkutan an einem Oberscheukel I ccm 
Terpentinöl eingespritzt, es entwickelte sich in den nächsten Tagen eine Infiltration 
mit Übergang in Eiterung, der Abszeß wurde am 30. Juni gespalten, und noch meh- 
rere Wochen hindurch bestand eine starke eitrige Sekretion aus der Inzisionswunde. 

Ganz vorübergehend war am 3. Tage nach der Injektion eine starke Abnahme 
der Leukoryten vorhanden, doch gingen dieselben schon vor der Eröffnung des Abszesses 
wieder fast bis zur vorherigen Höhe hinauf. 

Auch während dieser Zeit trat keine nennenswerte Verschiebung in dem Ver- 
hältnis der Einkernigen zu den Mehrkernigen ein. 

Eine Erklärung für diese Veränderungen der Blutmischung durch 
interkurrente Infektionen ist einstweilen um so weniger möglich, als 
die Veränderungen selbst, wie gezeigt, keineswegs einheitlich sind. 

Für viele Fälle dürfte die Annahme von A. Fränkel zutreffen, daß 
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die Verringerung der Leukocytenzahl durch einen gesteigerten 
Zerfall der Leukocyten infolge der Wirksamkeit der infektiösen 
Stoffe zustande kommt, zumal dieser Autor im Anschlusse an den 
gesteigerten Zellzerfall eine sehr beträchtliche Steigerung der Harn- 
säureausscheidung beobachtete. Auch die Verschlechterung des All- 
gemeinbefindens kurz nach diesem vermehrten Leukocytenzerfall be- 
zieht Fränkel auf eine Fermentintoxikation infolge dieses vermehrten 
Zellunterganges. 
H. F. Müller sprach die Ansicht aus, daß durch Infektions- 
«krankheiten das leukämische Blut eine „Umstimmung“ erfahre und 
seine Zusammensetzung ändere und Körmöczi (2) nimmt an, daß 
zum Teil durch die infektiösen Stoffe ein Gewebszerfall mit Verminde- 
rang der Leukocyten und Verkleinerung der Drüsen und Milz eintrete, 
zum Teil durch spezifische Wirkungen polynukleäre neutrophile Leuko- 
cyten vermehrt in das Blut gelockt würden. 

Hält man die Tatsache des gesteigerten Leukocytenzerfalles infolge 
der Wirksamkeit der infektiösen Stoffe, zumal bei den großen einkernigen 
sehr fragilen Zellen, als erwiesen fest, so ist das Prävalieren der poly- 
nukleären Neutrophilen als eine interkurrente neutrophile Leuko- 
cytose aufzufassen. und wir begegnen hier denselben Schwierigkeiten 
in der Erklärung dieses Symptoms, die wir im Kapitel der Leukocytose 
ausführlich erörtert haben. 

Von praktischer, d. h. therapeutischer Bedeutung haben sich 
alle diese Beobachtungen nicht, wie man eine Zeitlang hoffte, erwiesen, 
denn ein vollständiges Schwinden des leukämischen Bildes mit 
folgender Genesung ist auch nach interkurrenter Infektion bisher 
nicht beobachtet worden. Der einzige, von Kraus mitgeteilte Fall, 
der durch eine interkurrente Infektionskrankheit vom Autor als „ab- 
geheilt“ bezeichnet wird, zeigte tatsächlich nach schwerer Kokken- 
und Tuberkelinfektivn ein Zurückgehen der Leukocyten auf normale 
Werte, da indes diese „Heilung“ der Leukämie kurz vordem Tode 
des Patienten eintrat, so ist dieser Fall für die Frage nach der de- 
finitiven Beeinflussung des leukämischen Prozesses durch Infektionen 
nicht wohl zu verwerten. 

Schließlich ist noch zu erwähnen, daß auch ohne Infektion eine 
auffällige Vermehrung der pulynukleären Neutrophilen gexen- 
über den Einkernigen vorkommen kann, wie von Hirschlaff berichtet 

, das bei der Diagnose unter Umständen Schwie- 
rigkeiten bereiten kann. 

Ein Übergang des leukämischen Krankheitsbildes in eine 
andere Form schwerer Bluterkrankung und auch der umgekehrte 
Fall ist beubachtet worden. 
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C. Gerhardt beobachtete bei einem Leukämischen, dessen Blut 
ein Verhältnis der farblosen zu den roten Blutkörperchen wie 1:3 dar- 
bot, ein rapides Schwinden der Leukocyten innerhalb von drei Tagen, 
worauf das Bild der pernieiösen Anämie an Stelle der Leukämie trat. 
Litten (1) beschreibt einen Fall, bei dem sich auf der Basis einer 
pernieiösen Anämie vier Tage vor dem Tode das Bild einer akuten Leu- 
kämie entwickelte. 

Bezüglich des Überganges von Pseudoleukämie in Leukämie verweise 
ich auf das nächste Kapitel. 


Die Diagnose. 

Wie schon mehrfach erwähnt wurde, bleibt die allmählich sich ent- 
wickelnde Leukämie in den meisten Fällen anfangs unentdeckt, da erstens 
die subjektiven Beschwerden der Kranken gering, und zweitens die Sym- 
ptome manchmal so unbestimmt sind, daß an das Bestehen einer so 
schweren Blutkrankheit gar nicht gedacht wird. 

Es muß aber ausdrücklich darauf hingewiesen werden, daß gerade 
diese schwerste Blutkrankheit selbst in vorgeschrittenen Fällen oft 
keineswegs zu einer auffälligen Blässe der Haut und Schleimhäute führt, 
die bei der perniciösen Anämie und der Chlorose so sehr im Vorder- 
grunde der Erscheinungen steht, daß auf den ersten Blick an dem Vor- 
handensein einer schweren Blutveränderung nicht gezweifelt werden kann. 
Der Leukämische kann bis gegen Ende seines Lebens eine verhältnis- 
mäßig gute Färbung der äußeren Haut zeigen, trotzdem in seinem Blute 
die roten Zellen von den weißen förmlich überwuchert sind. 

Gerade dieser Mangel äußerer „anämischer“ Erscheinungen dürfte 
schuld daran sein, daß die so einfache Blutuntersuchung in manchen 
Fällen unterlassen wird, und ich halte es daher für wichtig, auf diese 
Inkongruenz zwischen Schwere der Blutveränderung und 
äußerer Hautfärbung aufmerksam zu machen. 

Am ehesten pflegen die Schwellungen der Milz und der Drüsen den 
Verdacht auf das Bestehen einer Leukämie zu lenken, und durch das 
Auftreten von Blutungen wird dieser Verdacht wesentlich bestärkt. Da 
sich nun die ersten Zeichen hämorrhagischer Diathese häufig an den 
Gefäßen der Retina nachweisen lassen, so ist die Benutzung des 
Augenspiegels für alle derartigen zweifelhaften Erkrankungen auf 
das dringendste anzuraten. Auf die große Bedeutung der skorbutischen 
Erscheinungen wurde oben bereits hingewiesen. 

Den Schlußstein in der Diagnose der Leukämie bildet unzweifel- 
haft der Blutbefund. In erster Linie muß es sich darum handeln, 
festzustellen, ob überhaupt eine Leukämie vorliegt, oder ob die 
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daß diese neutrophilen leukocytotischen Zellen nach der Ansicht vieler 
Autoren keineswegs dem Knochenmarke allein entstammen, sondern 
zum Teil aus einkernigen Vorstufen (Lymphocyten), zum Teil in dem 
entzündeten Geweben selbst gebildet werden können, so daß man aus 
dem Auftreten zahlreicher polynukleärer Neutrophilen im leukämischen 
Blute keineswegs ohne weiteres den Schluß ziehen darf, daß nunmehr 
im Marke eine Wucherung normaler reifer Leukocyten stattfindet. 

Nach allem Vorangegangenen ist nicht daran zu zweifeln, daß 
das Wesen der Leukämie in einer pathologisch gesteigerten 
Proliferation der verschiedenen Entwicklungsformen der Mark- 
leukoeyten besteht, infolgederen teils solche Elemente in das Blut 
eingeschwemrat werden, welche physiologisch gar nicht darin vertreten 
sind, oder ein Übermaß von solchen Formen, die physiologisch sicher 
nur in geringer Menge aus dem Marke in das Blut gelangen, wie die 
Iymphoeytenähnlichen Zellen. 

Es ist deshalb neben der starken Vermehrung der Leukocyten 
die Atypie dieser Zellen das wichtigste Zeichen der leukämischen 
Blutmischung, denn auch die Zusammensetzung des Iymphoiden Blutes 
mit 80—90%, Iymphocytenähnlichen Zellen ist durchaus atypisch, 
und es ist kaum zu denken, daß es eine Leukämie geben könne, bei 
der dauernd nur reife Produkte der Markzellenbildung, d. h. poly- 
nukleäre granulierte Zellen in das Blut gelangen sollten, vielmehr 
widerspricht das direkt dem Wesen des ganzen pathologischen Prozesses 
der gesteigerten Proliferation der Markzellen. 

Mir selbst sind mehrfach chronische gemischtzellige Leukämien 
mit hohem Gehalte an polynukleären Nentrophilen vorgekommen, aber 
stets fanden sich daneben einkernige Granulierte und große Homogene 
in solcher Zahl, daß auch hier ein exquisit atypisches Blutbild vorlag. 

Die einzigen reellen Schwierigkeiten können bei Iymphoidem 
Blutbefunde entstehen, wenn die Zahl der Zellen nicht so besonders 
hoch, vielleicht um 40—60 Tausend ist, und vorzugsweise die kleinen 
Lymphoeytenformen vertreten sind. Wenn es sich hierbei um Menschen 
mit multiplen Drüsenschwellungen handelt, so kann die Frage ent- 
stehen, ob es sich hierbei nur um eine Pseudoleukämie handelt, 
oder ob eine Iymphoide Leukämie vorliegt. Diese Frage ist um 
berechtigter, als hin und wieder Übergänge der ersteren in die zweite 
Krankheit vorkommen, ein Ereignis, das uns im nächsten Kapitel aus- 
führlicher beschäftigen wird. 

Entscheidend für diese Frage ist die fortlaufende Beobachtung 
des Blutbefundes, da bei Pseudoleukämie hohe Leukocytenzahlen nicht 
dauernd vorkommen, so daß aus dem Konstantbleiben der Leukoeyten- 
vermehrung resp. weiterer Steigerung der Zahl und aus dem Hinzu- 
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es ist in solchen Zeiten nicht unwahrscheinlich, daß lediglich durch 
stärkeren Lenkocytenzerfall im zirkulierenden Blute infolge irgend einer 
Schädlichkeit eine Verringerung der zirkulierenden Zellen eingetreten 
ist, ohne daß die leukämische Proliferation selbst irgendwie schwächer 
geworden wäre. 

Nach der Morphologie der Zellen selbst ist die Prognose nicht 
zu stellen, denn wenn auch die lymphoiden Formen häufig akut und 
bösartig verlaufen, so gibt es doch hier ebenso wie bei den gemischt- 
zelligen Formen eminent chronische Verlaufsweisen, und es lassen sich 
daher keine allgemeinen prognostischen Schlüsse aus diesen Befunden 
ableiten. 


Die Therapie. 


Die Behandlung der Leukämie zeigt seit kurzem nicht mehr das 
trostlose Bild völliger Aussichtslosigkeit, sondern es hat sich ein Weg 
gezeigt, auf dem in verhältnismäßig unschädlicher Weise gegenüber 
der erwähnten künstlichen Erzeugung von Infektionszuständen eine 
Verminderung und sogar ein Verschwinden der pathologischen Leuko- 
cytenformen im Blute unter gleichzeitigem Zurückgehen der allgemeinen 
Krankheitserscheinungen sich erreichen läßt. Diesen Weg haben nicht die 
verfeinerten histologischen Forschungsergebnisse der letzten Jahre er- 
öffnet, es sind auch, wie wir sahen, keine Entdeckungen auf dem ätio- 
logischen Gebiete in neuester Zeit hervorgetreten, welche der Therapie 
als Wegweiser zu dienen vermöchten, und schließlich sind es am aller- 
wenigsten gewisse neuere Anschauungen über das Wesen dieser Krank- 
heit gewesen, welche Licht auf die einzuschlagende Bahn der Therapie 
geworfen hätten, denn unzweifelhaft kann z. B. die erwähnte Auffas- 
sung der Leukämie als einer Sarkomatose nicht ermutigend für thera- 
peutische Bestrebungen wirken. 

Es ist hier vielmehr wie so oft durch einfache Empirie eine 
Therapie angebahnt worden, welche nicht nur günstige Aussichten für 
die Herstellung der Kranken bietet, sondern nicht minder durch ihre 
interessanten Wirkungserscheinungen im Blute und den blutbildenden 
Organen eine große Bedeutung besitzt. 

Es ist anscheinend nicht das Verdienst eines einzelnen Mannes, 
dem wir diesen Fortschritt verdanken, sondern verschiedene amerikanische 
Ärzte haben, vom Jahre 1902 angefangen, kurz hintereinander und 
anscheinend unabhängig voneinander Beobachtungen über die Wir- 
kung der Röntgenstrahlen bei Leukämie publiziert, welche in 
kurzer Frist eine große Zahl von Nachprüfungen hervorgerufen haben. 

Die ersten Veröffentlichungen auf diesem Gebiete rühren von Childs, 
Dunn, Hett, Williams, Pusey und sodann von Senn her, dessen 
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erste Arbeit aus dem Jahre 1903 den Vorzug hatte, mit großer 
Schnelligkeit durch Referate weithin bekannt zu werden, so daß unrich- 
tigerweise diese nene Therapie bislang zumeist aut Senn allein als ihren 

Ihrt wird. » 


In der Folgezeit sind zahlreiche Beobachtungen über die Wirkung 
der Röntgenstrahlen bei Leukämie von Ahrens, Bryant und Crane, 
Bangor, Krone, Fried, Cahen, E. Grawitz, Joachim und Kurp- 
juweit, ferner von Debove, Aubertin und Beaujard, Müller 
und Respinger, Ledingham und Mc Kerron, Arneth, P. Krause, 
Schleip und Hildebrandt a a. m. publiziert worden, so daß zurzeit 
bereits ein ziemlich großes, aber zur definitiven Lösung vieler wichti- 
‚ger Fragen noch keineswegs ausreichendes Beobachtungsmaterial vorliegt. 

Schon im Kapitel „Lenkocytose" (8. 198) wurden die neuesten 

itellen Beobachtungen von Heineke sowie von Helber und 


(Linser und Helber) eine Auflösung der Leukocyten auftritt, als anch 
im Knochenmark eine ausgedehnte Zerstörung der farblosen Zellen bis 
zu Ihrer völligen Vernichtung durch die Strahlenwirkung erzielt wird. 
Dabei ist es anscheinend gleichgültig, ob die Strahlen auf die Kuochen 
direkt oder auf den Gesamtkörper gerichtet werden. Bei allen Unter- 
suchungen hat sich erwiesen, daß die Lymphocyten zuerst zerfallen und 
die granulierten Zellen resistenter sind. 

Die Erfolge der Bestrahlung bei Leukämie deuten nun ebenfalls 
darauf hin, daß die Zerstörung der pathologisch proliferierten und ins 
‚Blut ausgeschwemmten Lenkocyten teils in der Zirkulation selbst, teils 
im Knochenmarke und wohl auch in der Milz und in den Lymph- 
drüsen erfolgt. 

Für die erstere Annahme spricht die von mir gefundene Tatsache, 
daß die Leukocyten (bei einem Falle von Iymphoider Leukämie) nach 
einigen Bestrahlungen ihre normale Resistenz gegen hypisoto- 
nische Kochsalzlösungen auffällig verringert zeigten, für die 
zweite Annahme scheinen mir die bis jetzt bekannt gewordenen, zum 
Teil lange Zeit anhaltenden Besserungen des Blutbefundes und 
auch die auffälligen Verkleinerungen der Milz und der Lymph- 
drüsen zu sprechen, welche darauf hindeuten, daß in diesen Bildungs- 
stätten eine nachhaltige Zerstörung der Matrix der Leukocyten ein- 
getreten ist. 

Andererseits darf man, wie Arneth treffend bemerkt, die Wir- 
kungsweise der X-Strahlen vom gesunden Tierorganismus nicht ohne 
weiteres auf den menschlichen lenkämischen Organismus übertragen, 
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und es bleiben die Ergebnisse von Obduktionen bei Leukämischen ab- 
zuwarten, welche in dieser Weise behandelt worden sind. 

Soviel sich bis jetzt urteilen läßt, treten die Verminderungen 
der Zahl der Leukocyten im leukämischen Blute bei der weitaus 
größten Mehrzahl der Fälle sowohl von gemischtzelliger wie von Iym- 
phoider Blutbeschaffenheit ein. Mißerfolge dürften vielleicht zum Teil 
auf nicht genügend erprobter Technik in der Applikation der Strahlen 
beruhen. 

Nach Aubertin und Beaujard, sowie nach Müller und Res- 
pinger treten in den ersten Stunden nach den Bestrahlungen reaktive 
Vermehrungen der Leukocyten bis zu 70°/, ein, bei den späteren Be- 
strahlungen tritt dies nicht mehr so deutlich hervor. Schleip und 
Hildebrandt fanden reaktive Temperaturerhöhungen nach den Be- 
strahlungen bis zu 39°C. Dieselben Autoren untersuchten die Aus- 
scheidung von Harnstofl, Harnsäure und Purinbasen im Gefolge der 
Strahleneinwirkung, doch ergab sich kein ganz bestimmtes charakte- 
ristisches Verhalten dieser Werte. 

Von den Leukocytenformen gehen anscheinend auch bei Leukämie 
zuerst die lymphoiden Formen zugrunde, später die granulierten. 

Nach Herz, Schenk, Joachim und Kurpjuweit verändern sich 
bei Lymphämie die Prozentverhältnisse der Leukocyten nicht, 
dagegen trat dies aber bei einem Falle meiner eigenen Beobachtung 
in ausgesprochener Weise ein, indem die anfangs massenhaften Lympho- 
cyten vollständig zurücktraten und mit zunehmender Besserung sukzes- 
sive die polynukleären Neutrophilen überwogen. Bei den gemischt- 
zelligen Formen scheinen die pathologischen Typen in verschiedenem 
Maße und Prozentverhältnis allmählich im Laufe der Bestrahlung ab- 
zunehmen und die normalen Formen im gleichen Maße zuzunehmen. 
Kleine Verschiedenheiten in bezug auf primäres Schwinden dieser oder 
jener atypischen Form scheinen in allen Fällen vorzukommen. 

Das Stadium der Erkrankung scheint mir keinen prinzipiellen 
Einfluß auf den Erfolg dieser Therapie zu haben, denn ich habe zwei 
Kranke beobachtet, welche sich in derartig extremen Zuständen von 
Kachexie, Anämie, Ödemen und Herzschwäche befanden, dabei in vor- 
gerücktem Alter standen, so daß ich selbst in beiden Fällen die Be- 
strahlungen für aussichtslos hielt. Gerade diese beiden Kranken haben 
nun die allergünstigsten Erfolge gezeigt, der eine befindet sich noch 
in der Beobachtung, die Krankheitsgeschichte des anderen lasse ich in 
aller Kürze folgen. 

Ein 56 Jahre alter Herr kam im Oktober 1904 von auswärts hierher mit hoch- 
gradiger Blässe, starken Ödemen des Leibes und der Beine, sehr abgemagert und 
dyspnoisch. Schon seit längerer Zeit war Leukämie bei ihm festgestellt worden. Ich 
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mach der ihm geläufigen Methode vornehmen. Maßgebend ist aber dafür die kürzeste 
Entfernung der Antikathode von der Haut. 

Die verabfolgten Strahlen sind mittelhart (Nr. 10 und mehr nach dem 
Krpphoradiometer von Wehnelt). 

Die Zahl der Sitzungen für jede bestrahlte Fläche übersteigt gewöhnlich 
nicht sechs, und zwar meist jeden zweiten Tag, mit je 10 Minuten Bestrah- 
lungsdaner. 

Aus eigener Beobachtung kann ich über sechs Fälle von Len- 
kämie, darunter zwei mit lymphoidem, vier mit gemischtzelligem 
Blutbefunde berichten, welche sämtlich in ausgezeichneter Weise auf 
die Bestrahlungen reagierten, indem der Blutbefund und das Allgemein- 
befinden sich besserten, die Milzschwellungen zurückgingen, das Körper- 
gewicht zunahm. Ein Versagen der Strahlenwirkung trat in keinem 
Falle ein. 

Über die Dauererfolge dieser Therapie läßt sich natürlich bei 
der Kürze der zur Beobachtung bisher verflossenen Zeit kein Urteil 
abgeben, es ist aber sicher nicht richtig, wie Debove meint, daß die 
Behandlung nichts nütze, da alle Fälle rezidiviert seien und der tdd- 
liche Ausgang stets darauf eingetreten sei. Dem widerspricht z. B. der 
mitgeteilte Fall meiner Beobachtung und vor allem die erst in letzter 
Zeit von mir gemachte Erfahrung bei einer älteren Frau, welche im 
Sommer 1905 zwar mit Röntgenstrahlen gebessert, deren Blut aber 
nicht völlig normal geworden war, worauf nach einigen Monaten ein 
schweres Rezidiv mit allgemeiner Kachexie und vermehrter Wucherung 
der Iymphoiden Blutzellen folgte. 

Dieses Rezidiv ist durch erneute Bestrahlungen aufs günstigste 
sowohl in bezug auf das Blut wie auf das Allgemeinbefinden beeinflußt 
worden. ® . 

Es liegt darum durchaus kein Grund vor, wegen des Auftretens 
von Rezidiven die ganze Behandlungsweise abfällig zu beurteilen, son- 
dern es empfiehlt sich, einen Leukämischen, der mit dieser The- 
rapie gebessert ist, dauernd in gewissen Zwischenräumen auf 
die Beschaffenheit seines Blutes zu kontrollieren, und bei 
jeder Verschlechterung des Leukocytenbefundes durch neue 
Bestrahlungen einzugreifen, bevor wieder das Allgemein- 
befinden gelitten hat. 

In einigen Jahren wird sich, wenn diese Vorsichtsmaßregel be- 
folgt wird, ein sicheres Urteil darüber gewinnen lassen, ob und unter 
welchen Spezialmaßregeln eine wirkliche Heilung der Leukämie zu 
erzielen ist. 

Schon heute halte ich es nicht für richtig, die Bestrahlungen 
als einzige tlıerapeutische Maßnahmen anzuwenden, sondern 
die folgenden allgemeinen therapeutischen Grundsätze, speziell 
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entstanden waren, Fälle, die neuerdings, wo die Malaria bei uns so 
selten geworden ist, keine große Rolle mehr spielen. 

Auch Eisen und Arsen sind von Mosler u. a. empfohlen worden 
und wirken tatsächlich vorübergehend günstig auf das Allgemeinbefinden. 
Subkutane Arseninjektionen habe ich in den letzten Jahren mehrfach 
bis zu ziemlich hohen Dosen bei Leukämischen angewandt und hierbei 
in mehreren Fällen eine sehr günstige Besserung des Allgemeinbefindens, 
sowie auch Änderungen im Zellbefunde des Blutes gesehen, über die 
ich mir aber vorläufig noch kein bestimmtes Urteil erlauben kann, da sie 
nicht in einheitlicher Weise erfolgten. 

Ein zeitweises Zurückgehen der Milz- und Drüsenschwellungen im 
Laufe der Eisen- und Arsentherapie ist oft zu beobachten, am deut- 
lichsten aber fand ich diese Veränderungen mehrmals bei Anwendung 
großer Dosen von Jod, wobei sich in zwei Füllen ein auffälliges 
Zurückgehen der Zahl der kleinen Leukocytenformen im Blute beob- 
achten ließ, Ich halte daher Kombinationen von ‚Tod-, Arsen- und 
Eisenpräparaten, mit medizinfreien Perioden abwechselnd, für geeignet. 

Von anderen Medikamenten wurden früher das Eukalyptusdl 
und Piperin als milzverkleinernde Mittel anempfohlen und wurden zu- 
sammen mit Chinin und Wachs als Pillen längere Zeit hindurch ge- 
nommen. Von Vehsemeyer wurden Darmantiseptika, wie Kreosot usw. 
empfohlen und dazu Stomachica, wie Tinetura Berberidis vulgaris und 
Berberinum sulfurieum. 

Sauerstoffinhalationen wurden vor einigen Jahren von Sticker, 
Eikenbusch u, a, eindringend empfohlen, um die Oxydationen zu 
steigern, sie haben sich indes bei Leukämie keineswegs bewährt, 

Durch Transfusionen von gesundem Blute versuchte Mosler 
eine Besserung der leukämischen Blutveränderungen zu erzielen, und er 
sah nach Transfusion großer Blutmengen (180 ccm) eine vorübergehende 
Verkleinerung der Milz und Verringerung der Leukocyten. Indes ließ 
sich auch durch wiederholte Transfusionen eine Heilung nicht "erzielen. 

Die vergeblichen Versuche, durch Injektionen von reizenden Stoffen 
wie Spermin, Zimtsäure, Terpentinöl eine Änderung des Blut- 
befundes zu bewirken, sind oben bereits erwähnt worden. 

Durch äußere Eingriffe versuchte man früher verkleinernd auf 
die Milz einzuwirken und wandte hierzu die kalte Dusche auf die 
Milzgegend oder Faradisationen an. Schließlich sind noch die Versuche 
verschiedener Autoren zu erwähnen, die Leukämie durch Exstirpatlon 
der Milz operativ zu heilen, Versuche, die nach den heutigen Kennt- 
nissen von dem Wesen der Leukämie schon a priori eher geeigmet sein 
dürften, die Krankheit ungünstig zu beeinflussen, Die ältere Literatur 


hierüber, welche nur von Todesfällen berichtete, findet sich ‚= in Werke 
Grawitz, Klinische Pashologie des Diunes, & Aufl, 
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XVI. Kapitel. 
A. Die pseudoleukämischen Erkrankungen. 


Die Krankheitsbilder, welche man heute unter dem Begriffe der 
Pseudolenkämie zusammenfaßt, sind auch den älteren Ärzten nicht un- 
bekannt gewesen, und manches von dem, was früher als skrophulöse 
Drüsenschwellung mit Anämie und Kachexie beschrieben worden 
ist, dürfte zu diesem Kapitel gehören. In schärferer Weise schied 
Hodgkin im Jahre 1832 die einfachen symptomatischen Drüsen- 
schwellungen von solchen Krankheitsbildern, bei denen multiple Drüsen- 
tumoren im Vordergrunde des ganzen Krankheitsbildes standen, das 
mit allgemeiner Kachexie meist zum tödlichen Ausgange führte, Sicher 
sind bei den Beobachtungen von Hodgkin keine einheitlichen anato- 
mischen Veränderungen der Drüsen vorhanden gewesen, sondern dieser 
Autor hat vornehmlich ein klinisches Krankheitsbild aufgestellt, und 
die erkrankten Drüsen selbst dürften in seiner Kasuistik teils einfache 
Hyperplasien, teils gummöser, tuberkulöser oder sonstiger neoplastischer 
Natur gewesen sein. 

Das Oharakteristische des Krankheitsbildes ist aber von 
Hodgkin richtig erfaßt worden, denn dasselbe besteht erstens in dem 
Auftreten multipler Lymphdrüsenschwellungen von häufig enormer 
Größe mit der Neigung zu fortschreitender Schwellung benachbarter 
und entlegener Drüsen, zweitens in der Neigung zur Bildung Iym- 
phatischer Metastasen in den inneren Organen und drittens in dem 
Auftreten einer progredienten Kachexie. 

Die Bezeichnung „Psendoleukämie*, d. h. „falsche Leukämie*, 
entstand, als man nach der epochemachenden Entdeekung der leukämi- 
schen Blutveränderungen Krankheitsfälle beobachtete, welche der Leuk- 
ämie in vielen Punkten ähnlich waren, sich aber in auffälliger Weise 
dadurch unterschieden, daß das Charakteristikum der leukämischen Blat- 
veränderung, nämlich die starke Vermehrung der Leukocyten fehlte. 
Von vornherein war es klar, daß der Begriff „Psendoleukämie* nur 
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nition auch solche Erkrankungen als Psendoleukämie bezeichnet 
hat, welche in ihren äußeren Erscheinungen gar nichts mit 
Leukämie gemeinsam haben, dagegen einzig im Blute Ähnlich- 
keiten mit der leukämischen Zellvermehrung aufweisen. Es ist 
klar, daß durch das Zusammenwerfen dieser zwei diametral entgegen- 
gesetzten Kriterien das Verständnis des Begriffes Pseudoleukämie aufs 
äußerste erschwert ist. Während wir es bei der ersteren Gruppe mit 
hyperplastischen Wucherungen der normalen Gewebselemente der Lymph- 
drüsen und der Milz zu tun haben, handelt es sich bel der zweiten 
Gruppe um echte Geschwülste oder chronische Entzündungen 
des Knochenmarkes, welche in leicht verständlicher Weise zu einer 
Ausschwemmung atypischer Leukoeyten in die Blutbahn führen können, 
seltener sind es Tumoren des Iymphatischen Apparates, welche 
in ähnlicher Weise wirken können. 

Ich bestreite nicht, daß es möglich ist, alle Erkrankungen der 
drei wichtigsten hämntopoetischen Systeme, des Markes, der Lymph- 
dräsen und der Milz vom rein hämatologischen Gesichtspunkte 
aus zusammenzufassen, nur scheint mir einstweilen die Kasuistik 
aller dieser recht seltenen Erkrankungsformen noch viel zu spärlich 
zu sein, und auch die histologischen Untersuchungen sowie die Blut- 
veränderungen noch keineswegs so geklärt zu sein, daß es geboten 
wäre, den eingebürgerten Begriff der Pseudoleukämie aufzugeben oder 
durch ganz heterogene Dinge zu verwischen. 

Wir werden demgemäß im Sinne der ersten Definition als Pseudo» 
leukämien die generalisierten Lymphome mit bestimmtem kli- 
nisch einheitlichem Verlaufe, sowie die völlig in Parallele zu stel- 
lenden bösartigen Splenomegalien behandeln und diesen gegenüber 
diejenigen Erkrankungen zusammenstellen, welche den hämatopoeti- 
schen Apparat in nicht generalisierter Weise befallen und 
unter Umständen zu einem leukimoiden Blutbefunde führen 
können. 

Die Berechtigung zu dieser Einteilung wird sich aus den folgenden 
Darlegungen ergeben, an deren Schlusse ich die Einteilung dieser ver- 
‚schiedenartigen Erkrankungen nach rein anatomischen Kriterien, wie 
dies verschiedene Autoren unternommen haben, zum Vergleiche gegen- 
überstellen werde. 
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1. Pseudoleukämie. 
(Generalisierte Lymphomatose mit typischem Krankheitsverlaufe.) 
Vorkommen nach Alter und Geschlecht. 

Eine ganz sichere Statistik über das Vorkommen dieser Krank- 
heitsformen ist einstweilen nicht möglich, da manche Autoren, wie schon 
erwähnt wurde, unter „Pseudoleukämie“ verschiedenartige Krankheits- 
bilder einbegriffen haben, die nicht hierher gehören, sondern zumeist in 
das Gebiet der malignen Tumoren einzureihen sein dürften, und es geben 
daher auch die folgenden Zahlen von Mayer und Falkenthal nur 
ein ungefähres Bild dieser Verhältnisse. 

Nach Mayer kommt Pseudoleukämie vor: 

im Alter von 1—10 Jahren in 11 Fällen 
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Während nach dieser Statistik das mittlere und höhere Alter 
stärker betroffen erscheint, ergibt sich aus der folgenden Zusammen- 
stellung von Falkenthal ein häufigeres Vorkommen im jugendlichen 
Alter. Nach diesem Autor waren erkrankt: 

im Alter von 0—5 Jahren 8 Personen 
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Auch Langhaus, Winiwarter u. a. geben an, daß zumeist das 
jugendliche und mittlere Lebensalter betroffen sei. Unter neun Fällen 
eigener Beobachtung stand einer im zweiten, fünf im dritten, zwei im 
vierten und einer im siebenten Jahrzehnt. 

Es zeigt sich mithin, daß die Krankheit in allen Lebensaltern zur 
Beobachtung kommt. 

Über die Häufigkeit der Erkrankung bei den Geschlechtern 
lauten die Angaben der Autoren übereinstimmend dahin, daß Männer 
bei weitem häufiger betroffen sind, als Frauen. In der Sta- 
tistik von Mayer waren 52 Männer und 24 Frauen, bei Falkenthal 
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Angaben anderer Autoren, so daß man annehmen kann, daß im Mittel 
ein Verhältnis in den Erkrankungen zwischen Männern und Frauen 
von 


2:1 besteht. 

Ätiologie, 

Über Vererbung und familiäres Vorkommen ist bei dieser 
Krankheit so gut wie nichts bekannt. Senator berichtet über gleich- 
zeitiges Vorkommen von Psendoleukämie bei einem kindlichen Geschwister 
paar, von denen das eine Kind später leukämisch wurde, doch ist diese 
Beobachtung nach unsern heutigen Anschauungen nicht einwandsfrei. 

Disponierende Ursachen für die Entstehung des Leidens sind 
von zahlreichen Autoren angenommen worden, und mir scheinen von 
diesen die wichtigsten zu sein, auf welche schon Troussesu aufmerk- 
sam machte, daß nämlich entzündliche Lymphdrüsenschwel- 
lungen im Gefolge von chronischen Ohrenentzündungen mit Ausiluß 
aus den Ohren, ferner infolge von Entzündungen im Gebiete der oberen 
Luftwege den Anstoß zur Entstehung des Leidens geben können. 

So wenig derartige sekundäre Lymphdrüsenschwellungen, ebenso 
wie solche im Gefolge. von Syphilis, Tuberkulose, Rachitis, Typhus, 
Diphtheritis usw. von vornherein mit dem Krankheitsbilde der Pseudo- 
lenkämie etwas zu tun haben, so sehr ist der Ausspruch von Bill- 
roth noch heute zu beherzigen, daß man einer Drüsenschwellung 
von vornherein nie anschen könne, was schließlich aus Ihr 
werden wird. Mit andern Worten, man kann niemals sicher wissen, 
ob solche sekundären chronischen Drüsenschwellungen, die gerade am 
Halse so häufig als Folgen entzündlicher Prozesse in der Mundhöhle, 
den Tonsillen, dem Pharynx, am Unterkiefer und im Gehörorgan auf- 
treten, zum Ausgangspunkte einer allgemeinen Drüsenerkrankung pseudo- 
leukämischen Charakters werden. 

Auch das Überstehen von Malaria wird nach Wunderlich, 
Cohnheim, Pel u. a. als disponierendes Moment angesehen. Meyer - 
und Degle beobachteten die Entstehung des Leidens im Anschlusse an 
ein Wochenbett, 

Auf den nahen Zusammenhang mancher Fälle mit Tuberkulose 
werden wir weiterhin ausführlich zurückkommen. Im Kindesalter spielt 
das Überstehen von Rachitis, Skrophulose, Keuchhusten nach 
Beobachtungen von Meyer, Schulz, Gretsel, Cornil, Fischer u. a. 
eine Rolle. 


Daß allen diesen Krankheiten eine gewisse disponierende Rolle 


für die Entstehung der Pseudoleukämie zuzuschreiben ist, dürfte kaum 
zweifelhaft sein, und zwar kann man annehmen, daß neben Schwächungen 
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Wiehtiger als diese widersprechenden positiven Befunde ganz 
verschiedener Infektionserreger, die uns als häufige Eitererreger wohl 
bekannt sind, erweisen sich neuere, unter allen Kautelen ausgeführte 
Untersuchungen von Westphal, welche ein völlig negatives Resultat 
ergaben und besonders von F, Fischer, welcher in streng aseptischer 
Weise Blat und exzidierte Drüsenstücke vom Lebenden im Kultur- 
verfahren und histologisch auf Bakterien untersuchte und bei 12 Fällen 
niemals einen der erwähnten Eitererreger oder sonstigen Mikroorganis- 
men fand, außer Tuberkelbazillen, welche in zwei Füllen in den Drüsen 
enthalten waren. 

Aus eigener Beobachtung verfüge ich ber drei Fälle, hei welchen es möglich 
war, intra Yitam mehrfach größere Mengen von Blut durch Aussaat und Tierversuch 
bukteriologisch zu untersuchen und ebenso Drüsenstückchen nach Probeexeision histo- 
logisch und bakteriologisch durch Implantation in die Bauchhöhle von Kaninchen zu 
untersuchen. 

Die Blutuntersuchungen wurden meist zu Zeiten fieberhnfter Temperatursteige- 
rungen ausgeführt, es laden sich aber weder im Blut noch in den Drüsen bei diesen 
drei Kranken Bakterien irgend welcher Art nachweisen und auch bei der Obduktion, 
die bei einem dieser Fälle gemacht wurde, fanden sich weder in den Drüsen noch in 
den Metastasen irgend welche Bakterien. 

Es geht somit aus allen diesen Untersuchungen hervor, daß es ein 
spezifisches Bakterium als Erreger von pseudoleukämischer Drüsen- 
hyperplasie sicher nicht gibt, daß wahrscheinlich in der größten Mehr- 
zahl der Fälle die Generalisation der Drüsen ohne eine Einwirkung 
der gewöhnlichen entzündungserregenden Bakterien vor sich geht, so daß 
gelegentliche Befunde solcher Bakterien am ehesten als akzidentelle 
Infektionen anzusehen sind. Dabei ist natürlich nicht ausgeschlossen, 
daß der allererste Anstoß zur Entwicklung der Krankheit durch 
‚einen der genannten Mikroorganismen gegeben sein kann, die von einem 
lokalen Entzündungsherde, z. B. am Halse zunächst eine ceircumseripte 
Lymphadenitis colli hervorrufen können, welche vielleicht erst nach 
Monaten oder Jahren zum Ausgangspunkte des pseudoleukAmischen 
Leidens werden kann, wobei dann allerdings von einer Wirkung dieser 
Bakterien selbst keine Rede mehr sein kann, 

Die Rolle, welche die Tuberkelbazillen in einer gewissen Zahl 
der Krankheitsfälle spielen, wird uns weiterhin speziell beschäftigen, 
nur so viel sei schon hier erwähnt, daß auch diese Bakterien nicht 
als spezifische Erreger psendolenkämischer Erkrankungen angesehen 
werden können, so daß wir mit Sicherheit schließen können, daß die 
Pseudoleukämie keine Infektionskrankheit im gewöhnlichen 
Sinne des Wortes ist. 

Daß es eine ganze Reihe disponierender Schädlichkeiten gibt und 
daß hierbei auch Bakterien eine Rolle spielen, insofern sie zu lokaler 
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Das plötzliche Einsetzen der allgemeinen Drüsenschwellungen ist 
schon von Trousseau beobachtet worden, aber mit Recht nicht als a 
erster Beginn der Erkrankung, sondern als seltener stürmischer Be- 
ginn des zweiten Krankheitsstadiams, der „Pöriode progressive 
de gönesrelisation et d’&tat“ aufgefaßt worden. 

Hänfiger setzt dieses zweite Stadium der Krankheit allmählich ein, 
es tritt ein Wachstum in deg Drüsen der Nachbarschaft der 
primär geschwollenen Drüsen ein und, da diese, wie wir sahen, 
besonders häufig am Halse sitzen, so ist auch in den späteren Stadien 
die Halsgegend durch ganz besonders massenhafte und große Drüsen- 
tumoren ausgezeichnet, die als seitliche dicke Wülste in hohem Grade 
das Gesicht entstellen können. Die Mehrzahl der Autoren betont das 
besonders starke Ergriffensein der Halsdrüsen, und Winiwarter macht 
auf die starke Schwellung speziell der Kieferwinkeldrüsen, welche 
zum Teil mit den Tonsillen in Verbindung stehen, aufmerksam. 

Weiter sind in den meisten Fällen axillare und inguinale Drüsen- 
schwellungen vorhanden, und an den inneren Drüsen lassen sich Schwel- 
lungen der mediastinalen, bronchialen, retroperitonealen und 
mesenterialen Drüsen zum Teil palpatorisch oder perkutorisch nach- 
weisen, zum Teil können sie erst bei der Obduktion mit Sicherheit 
festgestellt werden, ebenso wie die sonstigen Schwellungen innerer Iym- 
platischer Organe. 

Alle diese Drüsenschwellungen sind dadurch charakterisiert, daß 
sie innerhalb der Drüsenkapseln begrenzt bleiben, die Kapsel 
nicht durchbrechen und nieht nach Art maligner Geschwülste auf die 
Nachbarschaft übergreifen. Es lassen sich daher in den Drüsenpaketen 
einzelne rundliche oder unregelmäßig geformte Knoten leicht palpieren, 
die sich alle von den Nachbargeweben scharf absetzen Nach der 
Freiparierung eines solchen großen Drüsenpaketes zeigt sich sehr dent- 
lich, daß dasselbe aus einem Convolut oft geradezu massenhafter ein- 
zelner Drüsenknollen besteht. 

Diese Drüsentumoren sind meist schmerzlos, ihre Konsistenz 
ist verschieden, in einigen Fällen hart, in andern weich, doch ist es 
nicht gerechtfertigt, wie man zeitweilig versucht hat, eine harte Form 
der Lymphärüsentumoren einer weichen Form gegenüberzustellen, 
da nach Untersuchungen von Fischer, Winiwarter u. a, denen ich 
aus eigener Erfahrung beistimmen kann, die Konsistenz der Drüsen 
bei einem und demselben Patienten im Laufe der Krankheit sich ändern 
kann und da Übergangsformen vorkommen, von denen man nicht sicher 
sagen kann, ob sie zu der weichen oder harten Form gehören. 

Drucksymptome von seiten der Drüsentumoren können sowohl durch 
die Außerlich palpablen, wie auch durch die in den Körperhöhlen vor- 


BEER 





A. Die psendoleukämischen Frkrnkungen. 465 


her ziemlich widersprechende Ergebnisse gehabt. So fand z.B. v. Mo- 
razewski keine vermehrte N-Ausscheidung, sondern sogar eine Reten- 
tion von N sowohl wie von Cl, doch beweisen derartige Beobachtungen 
hier ebenso wie z. B. bei der perniclösen Anämie nur so viel, daß diese 
Kranken bei leichtest verdaulicher Kost imstande sind, eiweißhaltige 
Nährstoffe zu assimilieren; sie beweisen aber nicht das geringste gegen 
die sichere Tatsache, daß bei dieser Krankheit ein gesteigerter Stoff- 
zerfall zum Wesen der Krankheit gehört. 

In noch höherem Maße als bei pernieiöser Anämie und Leukämie 
wechseln hier Perioden allgemeinen Wohlbefindens mit solchen der Ver- 
schlechterung ab, und es ist nicht im mindesten überraschend, daß sich 
periodenweis normmle Verhältnisse des N-Stoffwechsels konstatieren 
lassen, da auch das Allgemeinbefinden und die Zunahme des Körper- 
gewichtes in solchen Perioden deutliche Besserungen zeigen. Es scheint, 
daß auch hier die deletären Stoffe zeitweilig latent bleiben können, 
wie dies Rosenquist vor kurzem so deutlich für die Giftstoffe des 
Bothriocephalus latus erwiesen hat, 

Um einen wirklich klaren Blick über den Stoffwechsel dieser 
Kranken zu erhalten, wären Versuche von sehr langer Dauer anzustellen. 

Es muß hierbei hervorgehoben werden, daß nach einigen Autoren 
bei diesen Kranken besonders eine allgemeine Blässe als Zeichen 
der Konsumtion heryortritt, während es andererseits Fälle gibt, bei 
denen dieses Zeichen sehr wenig, dagegen um so stärker der allgemeine 
Gewebsschwund hervortritt. Wie wir bei der Besprechung des Blut- 
befundes sehen werden, spielt bei diesen Kranken tatsächlich die 
allgemeine Konsumtion eine viel größere Rolle, als die Ver- 
schlechterung der Blutmwischung; es handelt sich also bei diesen 
Kranken im Gegensatze zu den pernieiös Anämischen in erster Linie 
um eine allgemeine Kachexie und erst in zweiter Linie um 
Anämie. 

Im Urin fanden Stein und Jolles Nukleohiston, letzterer 
außerdem Harnsäure und Nanthinbasen so stark vermehrt, wie man 
es sonst bei Leukämie findet. Diese Befunde, welche auf vermehrten 
Zerfall von Kernsubstanzen der Zellen hindeuten, sind auffällig, da 
Jolles ausdrücklich angibt, daß bei seinen Patienten nur wenig Leu- 
kocyten im Blute und keine Zeichen gesteigerter Leukolyse vorhanden 
waren. Diese Befunde beruhen vielleicht auf regressiven Veränderungen 
der Drüsen. Die sonstigen Beobachtungen über Ausscheidung von Harn- 
‚sänre und Harnstoff von Köhn, Stadthagen und Morazewski lauten 
durchaus widersprechend, so daß zunächst so viel zu konstatieren ist, 
daß irgendwelche konstanten und charakteristischen Befunde im Urin 


bei diesen Kranken bisher nicht gefunden sind. 
Grawlie, Klinische Pathologie des Miuton, & Aufl, E} 
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ganz analoge Fiebertypen im Verlaufe von Sarkomen und Karzinomen 
der Lymphdrüsen, sowie auch der Leber und anderer innerer Organe 
beobachtet worden, so daß dieser Fiebertypus für keine bestimmte 
Form von Drüsenerkrankung charakteristisch ist. Sn 

Man dachte ursprünglich bei diesen fieberhaften Formen an 
bakterielle Infektionen durch Tuberkel- und andere Bakterien. 
Indes habe ich in neuester Zeit zwei solche fieberhafte Fälle beobachtet, 
bei welchen derartige Infektionen ausgeschlossen waren. Die erste Be- 
obachtung betraf einen Fall von Pseudoleukämie mit exquisitem Typus 
des rekurrierenden Fiebers, welcher weder intra vitam bakteriologische 
Befunde im Blute ergab, noch bei der Untersuchung der Lymphdrüsen 
post mortem Tuberkel- oder sonstige Bakterien aufwies. 

Auch ein zweiter Fall von einfachem Lymphom mit verhältnis- 
mäßig gutartigem Verlauf, den ich zurzeit noch in Behandlung habe, 
zeigt von Zeit zu Zeit starke Fieberbewegungen, die nach Verlauf von 
einigen Tagen wieder schwinden und mehrmals von einer auffälligen 
Verkleinerung der Drüsen gefolgt sind. Bei diesem Patienten sind 
Blut-Aussaaten völlig steril geblieben, und auch eine exstirpierte Hals- 
drüse zeigte sich bei histologischer Untersuchung und nach Implanta- 
tion in die Bauchhöhle zweier Kaninchen völlig bakterienfrei. Es 
handelte sich histologisch um eine einfache Drüsenhyperplasie (Lym- 
phoma simplex). 

Es geht aus allen diesen Beobachtungen hervor, daß das Auftreten 
cyklischer Temperatursteigerungen keinen Grund abgibt für die Auf- 
stellung einer neuen Spezies von Pseudoleukämie, und es liegt ferner 
kein Grund vor, diese Fieber auf Bakterienwirkungen zurückzuführen. 
Bei einem meiner Patienten fiel das Auftreten der Fieberattacken, 
wie der intelligente Kranke selbst bemerkte, jedesmal mit einer deut- 
lich palpablen Erweichung der vorher ziemlich derben Drüsen- 
'Tumoren zusammen, und nach Ablauf jeder Fieberperiode ließ sich eine 
deutliche Verkleinerung der Drüsen nachweisen, die anstatt der ursprüng- 
lichen kugeligen Form eine abgeflachte Scheibenform annahmen. Auch 
der weiter unten erwähnte Fall II zeigte mehrfach nach den Fieber- 
perioden eine Verkleinerung der Drüsen. 

Es ist deshalb nicht unwahrscheinlich, daß irgendwelche aktiven 
Veränderungen in den Drüsenzellen zur Bildung und Ausschwem- 
mung fiebererregender Produkte Veranlassung geben, zumal die er- 
wähnten Beobachtungen über Nukleohiston- und vermehrte U-Aus- 
scheidung auf zeitweise gesteigerten Kernzerfall hinweisen, dessen Her- 
kunft man wohl nicht im Unrecht in den Drüsen suchen dürfte. Auch 
die weichere Konsistenz und die manchmal folgende Verkleinerung würden 
hierfür sprechen. Es sei hierbei an die Beobachtung von Rosenquist 
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Leberschwellungen sind häufig nachweisbar. 

Im übrigen können metastatische Lymphome in allen inneren 
Organen: Gehirn, Herzmnskel, Lunge, Leber, OA 
hervorrufen, 

Das Verhalten des Blutes. 

Das Blut als Ganzes. In den ersten Stadien der pseudolenk- 
ämischen Erkrankung ist die Blutmischung häufig nur wenig alteriert. 
Mit dem Fortschreiten des Prozesses tritt eine allmählich zunehmende 
Anämie ein, welche zu Herabsetzung des spezifischen Gewiehtes und 
der Fürbekraft des Blutes führt. Während einer viermonatlichen fort- 
inufenden Beobachtung eines derartigen Patienten fand ich Schwankun- 
gen des spez. Gewichtes des Blutes zwischen 1040 und 1046, und zwar 
zeigte sich jedesmal nach dem Überstehen fieberhafter Perioden das 
Gewicht erniedrigt. 

Die roten Blutkörperchen zeigen nach den übereinstimmenden An- 
gaben von Winiwarter, Laache, Geigel, Reinert, v. Limbeck, 
Westphal (2) u. a. eine Abnahme der Zahl, welche sich um so stärker 
ausspricht, je schwerer die Zeichen der Anämie und Kachexie bei den 
Kranken ausgeprägt sind. Im Beginne können die Zahlen völlig inner- 
halb der physiologischen Breite liegen, und auch sub finem vitae sinken 
sie nicht zu so extrem niedrigen Werten, wie bei der ii 
Anämie. Westphal z. B. fand bei einem 35 Jahre alten Kellner auf 
der Höhe der Erkrankung 2,74 Mill roter Blutkörperchen und drei 
Tage vor dem Tode im Zustande von starkem Marasmus 1,522 Mill, 
Laache berichtet von ziemlich vorgeschrittener Pseudolenkämie mit 
Zulllen der roten Blutkörperchen zwischen 3 und 4 Millionen. 

Morphologisch zeigen sich hier ebenfalls sehr viel geringere Ab- 
weichungen als bei anderen schweren Anämien. 

Die Durchschnittsgröße der roten Blutkörperchen fand Laache nicht 
wesentlich gegen die Norm verändert. 

Das Auftreten von Mikro- und Makrocyten, ebenso von Poikilo- 
eyten wird immer erst in vorgeschrittenen Stadien beobachtet und 
auch dann nur in geringem Maße, ebenso gehört das Vorkommen von 
kernhaltigen roten Blutkörperchen zu den seltenen Erscheinungen in 
den späteren Stadien, und auch körnig degenerierte Zellen finden sich 
nur spärlich. 

Der Hämoglobingehalt ist in denjenigen Fällen, welche aus- 
gesprochene Verminderung der Zahl der roten Blutkörperchen zeigen, 
nach den Untersuchungen von Laache, Reinert, Westphal u. a, etwa 
in demselben Maße herabgesetzt, wie die Zahl der Erythrocyten; es 
zeigt sich also hierin, daß die vorhandenen roten Blutkörperchen nicht 
wesentlich in ihrer Zusammensetzung geändert sind. 
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kernige konstatierte und darauf aufmerksam macht, daß ein relatives. 
Prävalieren der Lymphocyten so häufig bei Drüsenschwellungen z. B. 
bei Eues secundarin, Masern, Typhus usw, zu beobachten ist, daB man 
unmöglich dieses zweifelhafte Symptom für die Diagnose 
einer Psendoleukämie als ausschlaggebend ansehen darf. 


Bei genauer Durchsicht von Blutpräpnrmten, welche soch® Fan von Pseudo- 





loukämte antstammen, die ich im Laufe der lotzten Jahre Gelogenhait hatte, uingehend 
hämatologisch zu untersuchen, fand Fch nur in einem er ‚eine Frau in 
mittleren Jahren betraf, eine ziemlich erhebliche Leukocytose mit einem Verhältnis 


von Lymphooyten zu Polynuklesren wie 10:1, wobei die kleinen Lymphocpten 

"sich zu den großen wie 3:1 verhielten. In den fünf anderen Füllen bestanden zam 
Teil normale Verhältnisse, zum Teil relatire Lymphoostenvrerminderungen, 
und zwar schwankte bei einem im Krankenhause zwei Monate bindurch beobachteten 
Falle die Leukoeytenzahl in dem Verhältnis von Lymphoeyten zu Polynukledren 
zwischen 1:3, 1:5, 1:8. (Gerade dieser Fall ist insofern einwandefrei, ala er sur 
Obduktion kam und sich als einfache Eyınphomatose erwies, ohne daß In den Drüsen 
Tuberkulose, Syphilis oder Sarkomatoao vorhanden gowosen wire. 

Bei oinem zweiten Falle, welcher nicht zur Obduktion kam, bei dem aber der 
typische Verlauf des unkomplizierten Lymphoms vorlag, fund ich bei zweimaliger 
Untersuchung Lyınphoeyten zu Polynuklearen wie 1:2 resp. 1:3. 

Bei einem dritten Fulle, welcher unter Arseniktherupie zur Heilung gelnngte, 
fanden sich bei zweimaliger Untersuchung Lympbocyten und Palynnkleäre wie 1:3 
und I:d. 

In noch häufigeren Beobachtungen zeigte nich ein Ahnliches Verhältnis bei einem 
jungen Manne ausgeprägt, welcher längere Zeit in meiner Behandlung stand, und 
bei welchem das Lymphom anf Arsenikbehandlung sinn günstigen Verlauf nahm, 
bei welchem Sarkom, Tuberkulose und Lass mit Sicherheit auszuschließen waren, und 
bei dem ich drei Monate hindurch systematische Blutuntermehungen gemacht habe. 
Bei diesem Patienten traten, wie schon oben erwähnt, kurze Fieberperioden auf, meist 
gefolgt von einer deutlichen Verkleinerung der Drüsen. In diesen fieberhaften Zeiten 
bestand starke polynukleäre Leukocytose mit. 2080000 Lenkocrten. Die Lympho- 
‚oyten betrugen hier in waximo 15%, hielten sich aber meist um 10%/, der Gesamt- 
zahl. In den fieberfreien Perioden fanden sich normale Gesamtzahlen mit durch- 
schnittlich 58%), Lymphocytan- 

In einem Falle von einfachem Lymphom, das sich bei histologlscher und bak- 
terlologischer Untersuchung einer exstirpierten Driüse als einfache Hyperplasie ohnd 
Bakterien erwies, fanden sich bei einem fünften Kranken, welcher durch 4 Monate 


Gesamtzahl, und auch der sechste Fall zeigte annähernd normale 
nisse der Loukooytenarten. 

Ka ist oimes der vielen Rätsel in der Hämatologie, daß bei den kolossalen 
Drüsenschwellungen der Pseudoleuklimischen, wo die Maschen der Drüsen vollgeptropfs 
sind mit Lymphoeyten, in vielen Fällen gar koine Leukocytoso eintritt, und es ist 
gar nicht verständlich, weshalb bei den Lymphomen unbekannten Ursprungs eine 
relative Lymphocytenrermehrung eintreten soll, bei den Lymphomen mit bekannter 
Relzwirkung dagegen (Tuberkulose, Syphilis), die zu einer ganz Ahnlichen Anhkufung 
von Lymphocyten in den Drüsen führen, dies Vermehrung im zirkulierunden Blute 
nicht, eintreten soll. 
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Seltenheiten, und man muß daher mit der Erklärung von Heilungen 
sehr vorsichtig sein, da Rezidive noch nach längerer Zeit auftreten 


können. 
Die Diagnose. 

Es ist kein Zweifel, daß die richtige Auffassung der verschieden- 
artigen Erscheinungsformen bei chronischen Drüsenschwellungen oft 
Schwierigkeiten bereitet, und man bat, um diese zu überwinden, nach 
einzelnen ganz bestimmten Kriterien gesucht, um sichere differential- 
diagnostische Merkmale zu gewinnen. 

Man hat naturgemäß in erster Linie den anatomischen Befund 
an den hyperplastischen Drüsen der Klassifizierung zugrunde legen 
wollen und schon intra vitam durch Probeexstirpationen einzelner Drüsen 
eine ebenso einfache wie sichere Diagnose auf Grund histologischer 
Untersuchung zu gewinnen gesucht, Indes führt dieser scheinbar so 
einfache Weg keineswegs sicher zum Ziele, denn erstens ist sowohl 
die leukämische wie die pseudoleukämische Drüsenhyperplasie makro- 
skopisch und mikroskopisch keineswegs sicher von den gewöhnlichen 
symptomatischen Dräsenschwellungen unterschieden, und zweitens 
können histologisch verschiedenartige Drüsenerkrankungen 
dem psendolenkämischen Krankheitsbilde zugrunde liegen. 
Ich halte es für wichtig, diesen Punkt, auf den wir ausführlicher zurück- 
kommen werden, vorweg zu betonen, denn gerade durch das immer 
wiederholte Streben, die Pseudoleukämien anatomisch nach den histo- 
logischen Drüsenveränderungen in verschiedene Gruppen zu teilen, sind 
meines Erachtens die größten Schwierigkeiten auf diesem Gebiete ent- 
standen, da die Tatsache unwiderleglich ist, daß das klinische 
Symptombild genau das gleiche sein kann, trotzdem die histo- 
logischen Veränderungen der Drüsen sich ganz verschieden- 
artig darstellen. 

Ganz dasselbe gilt für die Klassifizierung der psendoleukämischen 
Erkrankungen nach der Ätlologle, denn, wie wir sehen werden, JäBt 
sich hiernach weder die Diagnose der Krankheit stellen, noch lassen 
sich klinisch verschiedenartige Gruppen von Psendoleukämie konstruieren, 
je nachdem die Driüsenschwellung „autochthon“ entstanden, d, h. das 
infizierende Moment unbekannt ist, oder ein infizierendes Agens, z. B. 
Tuberkulose nachweisbar ist. 

Ebensowerig bietet der Blutbefund so konstante und charakte- 
ristische Merkmale dar, daß man hiernach eine sichere Diagnose stellen 
könnte, vielmehr zeigen sich im Blute nur symptomatische Verände- 
rungen, die in direkter Abhängigkeit von der Schwere der allgemeinen 
Kachexie stehen, also nur sekundärer Natur sind, so daß streng ge- 
nommen gar kein Grund vorliegt, diese Krankheiten im Kapitel der 
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Kriterien hervorgerufen hat, sondern weil ich glaube, im weiteren zeigen 
zu können, daß man ein wirkliches Verständnis für das Wesen dieser 
eigenartigen Erkrankungen nur durch die Erfahrungen und Beobach- 
tungen bei derartigen Kranken intra vitam gewinnen kann, ähnlich 
wie dies bei den meisten Stoffwechselkrankheiten und den oben ge- 
nannten anämischen Zuständen der Fall ist. 

Wie bei der perniciösen Anämie das Krankheitsbild ganz das 
gleiche ist trotz verschiedener ätiologischer Grundlagen, so bietet auch 
bei der Pseudoleukämie das klinische Bild das Vereinigende dar, 
und die verschiedene Ätiologie des Leidens spielt bei näherem Zusehen 
keineswegs eine so wichtige Rolle im Verlaufe der ganzen Krankheit, 
wie man dies a priori vermuten sollte. Das klinische Bild der Pseudo- 
leukämie zeigt in dem geschilderten Symptomenbilde so bestimmte Merk- 
male im Gegensatze zu den schwankenden Ergebni der ätiologischen 
Ermittelungen, daß wir hierauf mit voller Sicherheit die Diagnose 
basieren können, während die Verlaufsweise der Krankheit natur- 
gemäß von dem Charakter der zugrunde liegenden Drüsenerkrankung 
beeinflußt wird. 

Wenn dieser meiner Auffassung gegenüber Nowack u. a. den Satz aufstellen, 
daß es nicht berechtigt sei, Krankheiten klinisch zusammenzufassen, welche durchaus 
gleichen Verlauf zeigen, aber post mortem verschiedene anatomische Veränderungen 
zeigen können, so sehe ich auch jetzt nichts Unberechtigtes in diesem Verfahren, da 
wir ja auch bei manchen anderen Krankheiten, z. B. beim Diabetes, in ganz gleicher 
Weise verfahren und gewisse klinische Formen annehmen, die bei der Sektion ganz 
verschiedene Grundlagen zeigen. 





Die anatomischen Befunde. 


Die anatomische Grundlage der Pseudoleukämie besteht in einer 
weeitverbreiteten Erkrankung des lymphatischen Apparates einschließ- 
lich der Milz, in vielen Fällen kompliziert durch metastatische Wuche- 
rungen Iymphatischen Gewebes. Gegenüber der Leukämie ist diese 
Krankheit, abgesehen von dem Blutbefunde, dadurch unterschieden, 
daß bei ihr das Knochenmark primär nicht beteiligt ist, sondern nur 
in seltenen Fällen sekundär ergriffen wird, ein Ereignis, das gleich- 
bedeutend mit dem Übergange in Leukämie sein dürfte. 


Primäre Wucherungen des Knochenmarkes, welche nicht zu Leukämie, 
sondern zu schweren Anämien führen können, sowie Tumoren, chronische Ent- 
zündungen und Atrophien des Markes, die ein leukämieähnliches Blutbild erzeugen 
und zu allgemeiner Kachexie führen, können unmöglich hierher gerechnet werden, wie 
am Schlusse dieses Kapitels näher ausgeführt werden wird. 


Die makroskopischen anatomischen Veränderungen der Drüsen 


decken sich mit den Beobachtungen am Lebenden, denn auch bei 
der Obduktion zeigen sich als charakteristische Merkmale mehr oder 
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durchaus kein Grund vor, die Lymphome der ersten Gruppe als „echte“ 
von denen der beiden anderen Gruppen abzusondern, vielmehr ist gerade 
durch diese Versuche der anatomisch-ätiologischen Differenzierung eine 
Kompliziertheit geschaffen worden, die um so weniger gerechtfertigt ist, 
als es selbst bei direkter Untersuchung der in vivo exstir- 
pierten Drüsen oft ganz unmöglich ist, zu entscheiden, ob 
z. B. eine einfache Drüsenhyperplasie oder eine syphilitische 
vorhanden ist, und da ferner auch die tuberkulöse Grundlage oft nur 
sehr schwierig zu erkennen ist. 

Solange wir also nicht feinere und sicherere Merkmale haben, um 
am Krankenbette und auch am Drüsenpräparate selbst die histologisch- 
ätiologische Frage der Drüsenschwellungen lösen zu können, ist es 
nicht berechtigt, nach diesen Kriterien von „echter“ und „unechter* 
Pseudoleukämie zu sprechen, vielmehr wird die Diagnose „Pseudo- 
leukämie* nach den klinischen Befunden gestellt werden müssen, 
und man kann, falls es gelingt, die Natur der Drüsenschwellung zu er- 
kennen, von „Pseudoleukämie mit einfach Iymphomatösem oder 
tuberkulösem oder gummösem Ursprung‘ sprechen, wie wir von 
perniciöser Anämie intestinalen oder posthümorrhagischen oder toxischen 
Ursprungs sprechen. 

1. Das einfache Lymphom zeigt nach Vircho w eine harte Form, 
bei welcher vornehmlich das retikuläre Gewebe hyperplastisch geworden 
ist, und weichere Formen, bei welchen hauptsächlich die zelligen Elemente 
an der Hyperplasie beteiligt sind. Es handelt sich in jedem Falle vor- 
wiegend um eine Vermehrung der normalen Lymphzellen, um einfache 
hyperplastische Zustände und Übergänge von der harten in die weiche 
Form, d. h. zwischen zelliger und bindegewebiger Wucherung, sind 
häufig zu beobachten. 

Diese Hyperplasie beschränkt sich nicht auf die Lymphdrüsen, 
sondern der gesamte Iymphatische Apparat kann in Mitleiden- 
schaft gezogen sein, und es finden sich demgemäß häufig Hypertrophien 
der Follikel der Milz, des Darmtraktus, der Tonsillen. 

Hierzu kommen die Metastasenbildungen, welche sich besonders 
in der Milz zu den follikulären Fyperplasien hinzugesellen und in fast 
allen Organen als verschieden große Tumoren auftreten können, welche 
im allgemeinen dieselbe Struktur anfweisen wie die hyperplastischen 
Lymphdrüsen. 

Eosinophile Zellen sind von Goldmann u. a. in den Iympho- 
matösen Tumoren gefunden worden, sie kommen aber keineswegs nur 
bei der einfachen Drüsenhyperplasie vor, sondern, wie F, Fischer nach- 
gewiesen hat, auch bei dem tuberkuläsen Lympham. 

2. Das tuberkulöse Lymphom. Die Tuberkulose der Lymph- 
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Befundes hat erst eine umfassende Bearbeitung dieser Frage durch 
C Sternberg gebracht, welcher bei dem verhältnismäßig großen 
Material von 18 Füllen klinischer Pseudolenkämie 15mal Tuber- 
kulose konstatierte, 

Aus diesen neueren Untersuchungen geht hervor, 1, daß es eine 
tuberkulöse generalisierte Lymphdrüsenschwellung mit Nei- 
gung zu Iymphatischen Metastasen gibt, welche das typische 
klinische Bild der Pseudolenkämie zeigt, und 2, daß diese spezi- 
fische Drüsenerkrankung wahrscheinlich einem sehr erheblichen 
Bruchteil aller Fälle von Pseudoleukämie zugrunde liegt. 

Es wirft sich nun naturgemäß die Frage auf, ob diese Tuberku- 
lose der Drüsen als eine wirklich spezifische tuberkulöse Drüsen- 
krankheit anzusehen ist, welche sich auf Grund unbekannter Einflüsse 
durch den Mangel an Verkäsung und die Neigung zu Metastasierung 
auszeichnet, oder ob die Tuberkulose der Drüsen nur als Sekundär- 
infektion eines einfachen Lymphoms anzusehen ist. 

Über diese Frage haben sich die Autoren in verschiedener Weise 
‚geäußert, indem z. B, Baumgarten und Fischer eine komplizierende 
Infektion annehmen, während Dietrich, Sternberg u. a. eine echte 
generalisierte Lymphdrüsentuberkulose als Grundlage pseudoleukämischer 
Erkrankungen annehmen. 

Die Entscheidung über die Frage muß einesteils die 
andererseits die hakteriologische Untersuchung liefern, und es ist dabei 
an die ersten Mitteilungen von Virchow zu erinnern, welcher den 
mikroskopischen Bau der Lymphome dahin charakterisierte, daß er 
eine Stellung zwischen den Tuberkeln und dem Sarkom ein- 
nehme. Nach den Untersuchungen von Sternberg handelt es sich 
hier nicht um eine reine Hyperplasie des Gewebes, sondern es finden 
sich in diesen Drüsen eigenartige Zellen in großer Masse, welche 
ein- oder inehrkernig mit reichlichem Protoplasma und großen runden 
polymorphen, intensiv gefärbten Kernen an Geschwulstzellen erinnern, 
und es finden sich Übergänge der Endothelzellen der Kapillaren in 
diese großen Formen. Eine Tendenz zur Verkäsung besteht, wie ge- 
sagt, nicht, doch finden sich nach Sternberg nicht selten anämisch- 
nekrotische Herde, zumal in den metastatischen Herden der verschie 
‚denen Organe, in deren Gewebe sich manchmal typische Riesenzellen 
finden, Tuberkelbazillen lassen sich nicht immer in diesen Drüsen 
nachweisen, dagegen sind bei einigen Antoren trotzdem Impfversuche 
auf Tiere positiv ausgefallen. 

Man wird nach diesen Angaben in Zukunft unterscheiden müssen 
zwischen solchen Lymphomen, welche das histologische Bild der ein- 
fachen Drüsenhyperplasie mit vereinzelten eingesprengten 
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und irritative Wirkung dieser Stoffe begünstigt, ist einstweilen nicht 
sicher zu sagen, doch ergibt die Beobachtung in der Praxis, daß der 
alte humoralpathologische Begriff der „Iymphatischen Konstitu- 
tion“ auch heute noch in dem Sinne zu Recht besteht, daß es Menschen 
gibt, welche anf jede geringfügige Infektion mit auffällig heftiger 
Lympbangitis und Lymphadenitis rengieren, während andere Menschen 
‚eine ebenso auffällige Widerstandsfähigkeit der Iymphatischen Apparate 
zeigen. Es liegt deshalb sehr nahe, anzunehmen, daß die Entstehung 
einer Psendoleukämie durch eine Disposition des Iymphatischen Systems 
begünstigt wird. 

Ob die Iymphatischen Herde in den verschiedenen Organen als 
wirkliche Metastasen und Proliferationen Iymphatischer Zellen in fremd- 
artigen Geweben aufzufassen sind, oder ob es sich hierbei um Reizungen 
gewisser Iymphatischer Komponenten dieser Gewebe im Sinne von 
E. Neumann handelt, muß einstweilen dahingestellt bJeiben. 

Des weiteren wird durch die Annahme, daß die Pseudoleukämie 
eine durch Intoxikation von seiten der hyperplästischen Drüsen hervor- 
gerufene Kachexie sei, das yielumstrittene Verhältnis dieser Krank- 
heit zu der eehten Leukämie geklärt, denn hieraus ergibt sich, wie 
auch die ganze sonstige klinische Forschung lehrt, daß keine einzige 
der verschiedenen Arten des Lymphoms eine besondere Ver- 
wandtschaft zur Leukämie besitzt oder etwa als „aleuk- 
ämisches Vorstadium“ oder als „echte" Pseudoleukämie aufzufassen 
ist, sondern hiernach ist die Pseudoleukämie ein geschlossenes 
Krankheitsbild, dessen ätiologische und anatomische Basis eine ver- 
schiedene sein kann, das aber an und für sich mit Leukämie gar 
nichts zu tun hat, da keinerlei Anzeichen einer Knochenmarks- 
alfektion im Blute oder sonstwie vorhanden sind, vielmehr weder die 
hämoglobinhaltigen noch die farblosen Vorstufen der Blutzellen bei diesen 
Kranken im Blute irgendwie charakteristisch vertreten sind. 

Wenn sich eine echte Leukämie aus einer Pseudoleukämie ent- 
wickelt, s0 ist dies ein interessantes Ereignis, denn es zeigt, daß die 
toxischen Stoffe so intensiv in ihrer Wirkung oder so reich- 
lich an Menge produziert werden, daß sie eine Proliferation 
der Markzellen hervorzurufen imstande sind, und wir kommen auf 
diesem Wege der klinischen Beweisführung zu derselben Auffassung 
dieser Verhältnisse, welche auf Grund anatomischer Forschungen zuerst 
von E. Neumann ausgesprochen ist und von Pappenheim in folgender 
Weise kurz formaliert wird: „befällt der krankhafte Wachstums» 
reiz zuerst oder allein die Milz oder Lymphdrüsen, deren 
dehnbare Kapsel dann eben mitwächst, so resultiert bloß 
Pseudoleukämie; wird in gleicher Weise das Knochenmark 
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wir sahen, nur scheinbar inaktiv, in Wirklichkeit können sie sehr 
aktive Stoffe produzieren, welche zur Infektion weiterer Drüsen einer- 
seits und zur Kachexie andererseits führen können. 

Ich halte es deshalb für die erste therapentische Pflicht, 
derartige solitäre Drüsentumoren nicht als ganz indifferente 
Gebilde anzusehen und jahrelang bestehen zu lassen, sondern glaube, 
daß es unbedingt geboten ist, solche Drüsen zu exstirpleren, falls 
sie nicht anf interne Medikation, Solbäder usw. schwinden, eingedenk 
des Billrothschen Spruches, daß man diesen Drüsen niemals anschen 
kann, was aus ihmen schließlich werden wird, Tatsächlich finden sich 
bei den Exstirpationen solcher anscheinend solitären Drüsen fast immer 
reichliche kleinere Drüsentumoren in der Umgebung, die der 
Palpation nicht zugänglich waren, so daß sich gerade hieraus in aller 
Deutlichkeit ergibt, daß der primäre Drüsentumor keineswegs 
inaktiv war, sondern eine zunächst regionäre Infektion veranlaßt hat, 
deren weitere Folge vielleicht eine Allgemeininfektion gewesen wäre. 

Ich halte die prophylaktische Entfernung soleher isolierter 
Drüsenschwellungen für die beste Schutzmaßregel besonders bei 
solchen Individuen, welche an und für sich schwächlich sind und viel- 
leicht schon in ihrer Kindheit eine Neigung zu Drüsenschwellungen 
gezeigt haben. 

Die Beseitigung der voll ausgebildeten Lymphome auf chirur- 
gischem, operativem Wege dürfte nur in den seltensten Fällen 
ausführbar sein, schon wegen der Multiplizität der Drüsenschwellungen 
und ferner wegen der Unmäglichkeit einer radikalen Beseitigung aller 
geschwollenen Drüsen, so daß die zurückbleibenden Reste stets zum 
Ausgangspunkt von Rezidiven werden können. Es wird deshalb seit 
Billroth, dem sich auch Winiwarter u.a. anschließen, das Haupt- 
gewicht auf die innere Therapie gelegt, und Kundrat ist sogar 
der Ansicht, daß bei der Operation von Lymphosarkomen die Weiter- 
wucherung der Geschwulst durch Eröffnung neuer Lymphbalınen be- 
günstigt werde, 

Durch Hinzutreten einer Eiterung (Eisenmenger), besonders 
eines Erysipels (Ricochon), sind in einigen Fällen die Lymphome 
geschwunden, allerdings anscheinend nur vorübergehend. 

Durch Intraparenehymatöse Einspritzungen verschiedener Mittel 
hat man versucht, die Drüsen zur Verödung und Schrumpfung zu bringen, 
und von Billroth wird über Versuche mit Einspritzungen von Jod- 
tinktur, Jodjodkallum, Höllenstein, Chinin usw. berichtet, die 
aber ebenso wie die Galyanopunktur unwirksam blieben. 

Am meisten haben sich von diesen intraparenchymatösen Injektionen 
diejenigen mit Arsenik bewährt, welche von vielen Chirurgen bevor- 
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des Appetits und allgemeinem Unwohlsein verliefen, aber ohne Zeichen von Arsen- 
intoxikation. Während des Fiebers erschien stets die eine oder andere Drüse auf- 
fällig weich, und hinterher bildete sich an diesen Stellen deutliche Schrumpfung aus. 
Eine Probepunktion konnte ich leider nicht machen. 

Das Allgemeinbefinden dieses Patienten hob sich in erfreulichster Weise unter 
dieser Therapie und guter Ernährung. Im Anfang bestand polynukleäre Leukocytose, 
später ganz normales Verhalten der Blutzellen. 


Über einen sehr günstigen Erfolg mit subkutaner Einspritzung 
von Fowlerscher Lösung berichtet Katzenstein, welcher mit 0,1 Solut. 
Fowler. beginnend, auf 1,0, später sogar bis zweimal 1,0 ccm pro die 
stieg und die Behandlung mit Pausen 6 Monate hindurch fortführte, 
wonach in diesem, auch von v. Ziemssen diagnostizierten, anscheinend 
schweren Pseudoleukämiefalle alle Drüsen schwanden und der Patient 
auch noch 5 Monate später gesund war. 

Hält man die erwähnte v. Ziemssensche 1°/, Lösung von Natr. 
arsenicos. klar und unzersetzt und macht man die Einspritzungen am 
besten am Rücken unter allen aseptischen Kautelen, so treten keine 
schweren lokalen Reizerscheinungen auf, und der Schmerz unmittelbar 
nach der Injektion ist selbst bei den größeren Dosen gering. 

Auch mit der Einverleibung des Arsens per os sind seit Billroth 
von vielen Seiten günstige Erfahrungen gemacht worden, wenn auch, 
wie gesagt, Vergiftungserscheinungen bei den größeren Dosen leichter 
eintreten. Es sind hierbei verwendet worden: Acid. arsenicos. in 
Pillenform, die Fowlersche Lösung und die natürlichen Arsen- 
wässer von Roncegno, Levico, Srebrenica, von denen die Quelle 
von Roncegno in 1 Liter neben ca. 3,0 g schwefelsaurem Eisenoxyd 
0,1 arsensaures Natron und ca. ebensoviel Arsensäure, die stärkere 
Quelle von Levico neben 2,5 schwefelsaurem Eisenoxyd 0,008 arsenige 
Säure und die Guberquelle neben 0,37 schwefelsaurem Eisenoxyd 0,006 
arsenige Säure enthält. 

Einen sehr günstigen Erfolg von dem Gebrauche des Levicowassers sah ich 
vor zehn Jahren bei einem jungen Arzte, welcher mit multiplen Lymphärtisenschwel- 
lungen in der Inguinalgegend erkrankte, ohne daß eine Spur von geschlechtlicher 
Infektion vorlag. In kurzer Frist schwollen auch die vorderen Halsdrüsen, die cer- 
vikalen und axillaren, sowie auch deutlich palpabel die retroperitonealen Drüsen an, 
zum Teil zu beträchtlichen Paketen. Eine nennenswerte Kachexie war noch nicht 
eingetreten, die roten Blutkörperchen waren intakt, es bestand eine leichte neutrophile 
Leukocytose. 

Der Patient gebrauchte auf meinen Rat eine intensive Arsenkur und nahm 
während mehrerer Monate hintereinander 15 Flaschen Levicowasser ein, bei reichlicher 
und guter Ernährung sowie Bädern und viel Aufenthalt im Freien. Die Drüsen 
schwollen bis auf geringe Reste in der Inguinalgegend ab, der Patient ist seitdem 
fähig, eine ausgedehnte Praxis zu treiben und ist, abgesehen von gelegentlich auf- 


tretenden kleinen Schwellungen der Inguinaldrüsen, die stets bald wieder zurückgehen, 
in diesen 10 Jahren bliihend gesund geblieben. 
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vitam mögliche Differentialdiagnosen zu stellen, und noch weniger sind 
die im folgenden zu erwähnenden Veränderungen der Knochen und 
Drüsen bislang in histologischer Beziehung genügend geklärt, so daß 
auch die Möglichkeit einer rein anatomischen Differenzierung vorläufig 
nicht vorhanden ist, 

Aber auch das Kriterium der leukocytären Blutveränderungen ist 
einstweilen nicht scharf genug zu bestimmen, da Veränderungen der 
Mischungsverhältnisse der Leukocyten oft genug bei Krankheiten vor- 
kommen, welche mit den hier zu besprechenden Affektionen des Markes 
und der Iymphatischen Apparate gar nichts zu tun haben. Ich erinnere 
hier an das atypische Prävalieren der Lymphocyten bei Hautkrank- 
heiten, ferner an das massenhafte Auftreten von Eosinophilen im 
asthmatischen Anfalle und bei Helminthiasis, besonders auch an das 
Prävalieren der Myelocyten bei Leukocytosen im Kindesalter, um zu 
zeigen, daß Atypien des Leukocytenbildes in verschiedenster 
Richtung vorkommen, welche mit Erkrankungen der haupt- 
sächlichen hämatopoetischen Apparate gar nichts zu tun haben. 

Als Beispiele für die Art der Klassifizierung aller dieser Erkran- 
kungen führe ich die Schemata von zwei Autoren an, welchen ein be- 
sonders reiches eigenes Beobachtungsmaterial auf diesem Gebiete zur 
Verfügung stand. 


1. Eintellang von Türk nach klinisch-anatomischen Gesichtspunkten. 
Lymphomatosen (Sammelbegriff aller Iymphatischen Wucherungen). 
I. Chronisch gutartiges Wachstum. 
a) alymphämisch, 
b) sublymphämisch (Pseudoleukämie im Sinne von Pinkus), 
©) Iymphämisch (chronische Iymphoide Leukämie). 
I. Akutes Wachstum. 
8) gutartig, b) teilweise aggressiv 
ab Fe rin Fe 
1. alı hämisch 
2. al Chlorom, 
3. Iymphämisch (akute Iymphoide Leukämie). 
IT. Chronisch-bösartiges Wachstum. 
1. verallgemeinert (Lymphosarkomatose), 
2. regionär (lokales Lymphosarkom). 
Wie Türk selbst angibt, bestehen zwischen den einzelnen Gliedern dieser, nach 
seiner Ansicht eng zusammengehörigen Familie zahlreiche fließende Übergänge. 
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besonders auch der Tatsache, daß die absolute Trennung der farblosen 
Markzellen in völlig homogene (Iymphoide) und granulierte (Myelo- 
eyten) nach den Untersuchungen im ultravioletten Lichte mit hoch- 
gradig gesteigertem Auflösungsvermögen der mikroskopischen Systeme 
nicht mehr aufrecht zu erhalten ist, halte ich es für richtiger, ohne 
Schematisierung im folgenden die Erkrankungen aufzuführen, welche 
in mehr oder minder weitläufigen Beziehungen zur Leukämie und 
Pseudoleukämie stehen. 

Wir führen demnach in dieser Gruppe an: 

1, Echte Geschwäülste. 

2. Chronische Entzündungen der Lymphdrüsen und der 
Knochen, welche unter Umständen einen leukämoiden Blut- 
befund hervorrufen können. 

3. Reizungszustände der blutbildenden Apparate unbe- 
kannten Ursprungs mit Proliferation sowohl der farblosen 
wie der roten Zellen. 


1. Das Lymphosarkom. 


‚Unter dem Namen Lymphosarkon: wurden ursprünglich von Vir- 
chow alle Fälle von malignen Lymphomen zusammengefaßt. Neuerdings 
unterscheidet man jedoch nach dem Vorgange von Kundrat die 
Lymphosarkome yon den einfachen Lymphomen der oben geschilderten 
drei Gruppen durch ihr eigenartiges malignes, an echte bösartige 
Geschwälste erinnerndes Verhalten. Nach Kundrat werden vom 
Lymphosarkom etwa doppelt so viel Männer als Frauen befallen, Das 
Alter von 20—40 Jahren ist bevorzugt. Über die Ätiologie dieser 
Geschwälste ist ebensowenig Sicheres bekannt, wie bei den Lymphomen 
der ersten Gruppe. 

Diese Lymphosarkome nehmen ihren Ausgang mit besonderer Vor- 
liebe von den Drüsen des Halses, des Mediastinum und des 
Retroperitonealranmes, ferner von den follikulären Apparaten 
des Larynx und des Pharynx, Ihr Wachstum vollzieht sich mehr 
regionär im Gegensatze zu den früher erwähnten generalisierenden 
Lymphomen. Die Geschwülste greifen nach Art echter maligner 
Tumoren auf die Drüsenkapseln über, durchbrechen dieselben, 
machen Köte, Ödeme und Infiltration der Umgebung, ergreifen die Haut und 
können, wenn Erweichungen eintreten, zur Perforation der Haut mit 
Geschwürs- und Fistelbildung führen. Durch dieses maligne Wachstum 
in die Umgebung kommen beim Lymphosarkom schwere Symptome 
dadurch zustande, daß sich z. B. Infiltrate der Rachenschleimhaut, der 
Tonsillen und Zungenfollikel bilden, ferner Kompressionen des Larynx, 
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Von Interesse sind ferner hierbei Beobachtungen von Sternberg, 
welcher bei einem anatomischen Befunde, der in vieler Hinsicht dem 
Lymphosarkom glich, im Blute hochgradige Lenkoc; 

und von diesen wiederum vorzugsweise große einkernige Leuko- 
eyten (zu mehr als 90°/,)- fand, während die kleinen Lymphocyten 
zur spärlich vorhanden waren. Sternberg trennt diese Fälle als 
Leukosarkomatosen von den Lymphosarkomen einerseits und der 
Iymphoiden Leukämie andererseits. 


Die äußerst komplizierten Auseinandersetzungen über die verwandt- 
schaftlichen Verhältnisse der verschiedenen Iymphadenoiden Hyperpla- 
sien der Iymphatischen Apparate und des Knochenmarkes untereinander 
und besonders zur echten Leukämie, wie sie in den neueren Arbeiten 
von Türk, Sternberg, Klein, Pappenheim u. a. auf Grund eigener 
und fremder Beobachtungen in zum Teil sehr weit voneinander ab- 
weichender Auffassungsweise enthalten sind, zeigen, daß auf diesem Gebiete 
noch kaum ein Anfang zu einer allgemein gültigen und akzeptablen 
Lehre vorhanden ist, Der Grund liegt in den großen Schwierigkeiten, 
welche die Leukocytenlehre im allgemeinen darbietet, und sich natur- 
gemäß bei ihrer Übertragung auf dieses anatomisch noch so wenig 
geklärte Gebiet erheblich potenzieren. 

Es ist nicht schwer verständlich, daß wenn eine Iymphosarkoma- 
töse Wucherung auch das Knochenmark befällt, unter Umständen ein 
„leukämoider“ Blutbefund entstehen kann, indes halte ich für die 
Mehrzahl der bisher beschriebenen Fälle den Beweis nicht erbracht, 
daß durch die Leukocytenvermehrung im Blute ein wirklich leukämi- 
sches Blutbild entstanden ist, sondern in der Mehrzahl dieser an 
und für sich spärlichen Fälle kann man nur von einem „leukämoi- 
den“ Blutbefunde reden. 

Wie wir bei Besprechung des Iymphoiden Blutbefundes der Len- 
kämie (8. 414) sahen, finden sich in allen Fällen echter Leukämie, d. h. 
primärer Markproliferation der Leukocyten, auch solche einkernigen 
Leukoeyten oder ihre Kernreste im Blute, welche sicher nicht aus dem 
Iymphatischen Apparate stammen und somit für die Grundnatur des 
Leidens auf das Mark hinweisen, wenn auch noch so reichliche kleine 
Lyinphoeyten für eine ausschließliche Beteiligung der Lymphapparate 
an der Zellausfuhr zu sprechen scheinen. 

‚Diesen Kriterien des wirklichen Iymphoiden Blutbefundes bei Leuk- 
ämie scheinen z, B. die Sternbergschen Befunde bei Leukosarko- 
matoge zu entsprechen, im übrigen aber dürfte es sich in den meisten 
Fällen um eine mehr oder minder hochgradige Lymphocytose, 
nicht aber um ein Iymphoid-leukämisches Blutbild handeln. 


= 
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als bei Frauen, das jüngste bisher beobachtete Alter der Patientan 
war 45 Jahre. Die Beschwerden der Kranken bestehen in mehr 
oder minder heftigen Schmerzen der verschiedensten Körpergegen- 
den, je nach dem Ergriffensein des Skeletts, Die Schmerzen ähneln 
denen bei Spinalirritationen oder Neuralgien oder auch bei Rheuma- 
tismen, so daß zunächst die meisten derartigen Kranken auf ihr Nerven- 
system untersucht und behandelt werden. 

Zeitweise können fieberhafte Attacken auftreten, 

Von besonderer Wichtigkeit ist die in vielen Fällen z. T. dauernd, 
öfter intermittierend auftretende Albumosurie, und zwar handelt es 
sich hier um den Bence-Jonesschen Körper, 

Im Blute sind in erster Linie animische Veränderungen, bestehend 
in Herabsetzungen der Zahl der Erythroeyten, beobachtet worden, hin 
und wieder hat man auch Erythroblasten gefunden. Die Leukocyten 
zeigen in den meisten Fällen leichte Vermehrungen der Gesamtzahl 
ohne morphologische Besonderheiten, in einigen Füllen traten 
Myeloeyten auf, dagegen scheint ein wirklich leukämoider Blutbefand 
bisher bei dieser Form von Knochentumoren nicht beobachtet zu sein, 

Von den Symptomen sind weiter yon Wichtigkeit die lokalen 
Erscheinungen von seiten der erkrankten Knochen, welche sich in leb- 
haften Druckschmerzen, später in Infraktionen, z, B. anden Rippen, 
oder auch in Spontanfrakturen äußern, so daß in diesen späteren 
Stadien die Diagnose nicht schwierig ist. 

Dieses Symptomenbild, welches man bei Kranken mit chronischen, 
schwer definierbaren Nenralgien im Auge haben muß, wird von man- 
chen als „Kahlersche Krankheit“ bezeichnet. 

Neuere Arbeiten hierüber rühren von Sternberg, Scheele und 
Herxheimer, Pappenheim, Ribbert, Hoffmann, Jellinek, Har- 
bitz, Abrikossow, Saltykow, Parkes-Weber u. a. her, welche 
vornehmlich die anatomische Unterscheidung dieser Fälle von Sarkomen 
und anderen Geschwülsten betreffen. Aus diesen Arbeiten geht hervor, 
daß bereits Virchow die Bezeichming „Myelom“ für eine homdo- 
plastische Geschwulst des Lymphoidmarkes reservierte, und daß 
eine derartige Geschwulst zuerst von Rustitzky beschrieben wurde. 

Histologisch können diese Geschwülste entweder aus Myelocyten- 
oder aus Lymphocytenanhäufungen bestehen, es ist aber auch nener- 
dings yon Ribbert eine derartige Bildung beschrieben worden, welche 
aus Erythroblastom bestand, so daß Ribbert hierfür den Namen „Ery- 
throblastom“ oder „Erythrecytom* vorschlägt. 

Nach Pappenheim handelt es sich nicht um eigentliches Myeloid- 
gewebe bei diesen Tumoren, sondern um follikuläre Anhäufungen von 
Iymphadenoidem Gewebe, so daß er hierin primäre Lymphome des 
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Erythroeyten bei der Mehrzahl der beschriebenen Krankheitsfälle 
handelt, ist kaum zu bezweifeln. Man hat von Anfang auf die Ähn- 
liehkeit dieser Befunde mit denen bei kongenitalen Herzfehlern ver- 
wiesen, bei welchen sich meist der bekannte „Morbus coeruleus“ 
findet, doch ist mit diesem Hinweis nicht viel gewonnen, da auch für 
diesen letzteren Zustand eine befriedigende Erklärung nicht vorliegt. 
Die französischen Autoren legten ein Hauptgewicht auf die Er- 
krankung der Milz und glaubten, daß durch den Ausfall der 
Milzfunktion die Blutbildung im Knochenmarke übermäßig an- 
geregt würde. Diese Annahme ist schon nach den oben geschilderten, 
gut bekannten Erscheinungen im Blute nach Milzexstirpation nicht 
haltbar (S. 499) und Obduktionen verschiedener Falle von Cabot, 
Ösler, Türk u. a, haben ergeben, daß die Milz keineswegs in allen 
Fällen erkrankt ist. Andere, z, B. Blumenthal, fassen das Verhältnis 
so auf, daß dureh den Ausfall der Milzfunktion eine ungend- 
gende Zerstörung von Erythrocyten stattfindet, und dieser Autor 
führt zur Stütze seiner Ansicht an, daß es ihm gelang, dureh Behand- 
lung mit Milzextrakt die Zahl der roten Blutkörperchen von 11,4 auf 
7 Mill. herabzudrücken. Ich halte diese Version für sehr proble- 
matisch, da wir doch nicht in der Milz, sondern in der Leber die 
Hanptuntergangsstätte für die roten Blutkörperchen zu sehen haben, 

Die Ansicht von Türk geht dahin, daß wahrscheinlich eine pri» 
märe Erkrankung des erythroblastischen Markgewebos einer- 
seits zu einer funktionellen Mehrleistung, d. h. zur Polyeythämie, 
andererseita zu Üyanose und cyanotischen Schwellungen von Milz, 
Leber usw. führt. Leider ist es bis jetzt nicht möglich gewesen, 
diese Annahme durch Sektionsbefunde zu verifizieren, und die neueste 
genaue Untersuchung des Knochenmarkes in dem Falle von R. Blumen- 
thal hat merkwürdigerweise sehr spärliche Erythroblasten, 
weniger als normal ergeben, dagegen an den farblosen ein merkwür- 
diges Prävalieren der jungen basophilen Myeloeyten mit metachromati- 
schen Granulis In diesem wie auch in anderen Fällen waren auch 
un Blute Myelocyten beobachtet worden und hatten den Verdacht auf 
eine Erkrankung des Markes gelenkt, indes fand sich, wie gesagt, für 
die wesentlichste Blutveränderung, nämlich die Polyeythämie keine aus- 
reichende anatomische Begründung. 

Auch bei zwei eigenen Krankheitsfällen, welche ich vorübergehend 
zu beobachten Gelegenheit hatte, habe ich aus dem Blutbefunde und 
dem sonst normalen Verhalten der Brustorgane die Überzeugung ge- 
wonnen, daß echte Polycythämien vorkommen. Ich glaube aber, 
daß man bisher allzu einseitig an das Knochenmark als 
Produktionsstätte der roten Blutkörperchen gedacht hat, 
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IV. Teil. 


Das Verhalten des Blutes 
bei Allgemeinerkrankungen sowie bei den 
Krankheiten der verschiedenen Organe. 
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die infolgedessen vermehrte Bilirubinbildung die Galle zähflüssiger, 
es gelangt daher Gallenfarbstoft zur Resorption durch die Lymphwege 
der Gallengänge und es entsteht Teterns, welchen man früher als 
„hämatogenen“ bezeichnete, nach den Arbeiten von Stadelmann, 
Naunyn, Afanassiew u. a. aber heute in der geschilderten Weise 
wie jeden anderen Ieterus als „Resorptionsieterus“ auffaßt. 

5. Wenn große Mengen von gelöstem Hb im Blute kreisen, so 
werden die bisher besprochenen Stätten der Ausscheidung insuffizient, 
das überschüssige Hb gelangt durch die Nieren zur Abscheidung, es 
tritt Iimoglobinurte ein. Das Hb erscheint im Urin in vielen Fällen 
als Methämoglobin, man muß also dann von Methämoglobinurie 
sprechen. Der Nachweis desselben durch eine der chemischen Proben 
und auf spektralanalytischem Wege ist leicht zu führen; den Beweis, 
daß es sich nicht um Hämaturie handelt, liefert die mikroskopische 
Untersuchung durch das Fehlen von roten Blutkörperchen im Sediment 
des Urins. 

In schweren Fällen tritt eine Verstopfung der Harnkanälchen der 
Niere mit Hämoglobinschollen ein, welehe zur Verminderung der Harn- 
absonderung und schließlich bis zur Anurie führen kann. 


Alle die schweren Intoxikationserscheinungen sind nicht allein auf 
die Wirkung des im Plasma gelösten Hämoglobins zu beziehen, denn 
neuere Untersuchungen von v. Starck und Schurig haben ergeben, 
daß reines Hb in großen Mengen in die Blutbahn eingeführt werden 
kann, ohne diese deletären Wirkungen zu veranlassen, speziell auch 
ohne zu Hämoglobinurie zu führen. 

So fand Schurig, daß Kaninchen Injektionen von 1 g Hb pro Kilo 
Körpergewicht 5—6 Tage hindurch ohne Schaden ertragen, und daß 
erst, wenn das injizierte Hb mehr als ein Viertel des Gesamt-Hb be- 
trägt, Hämoglobinurie auftritt. Auch solches reine Hb, welches von 
einer anderen Tierspezies gewonnen ist, hat im Gegensatze zu fremdem 
Blute (s. w.) nach v. Starck wenig Giftwirkung, auch subkutane In- 
jektionen bei Menschen von reinem kristallisierten Ib aus Pferdeblut in 
0,25—10°/, wässeriger Lösung werden nach diesem Autor gut ertragen, 

Es kann demnach nicht zweifelhaft sein, daß die toxischen Er- 
scheinungen bei schwerer Hämocytolyse in erster Linie auf die in den 
Trümmern der Erythrocyten, ferner in den untergegangenen Leukocyten 
enthaltenen Stoffe zurückzuführen sind, wozu sich in verschiedener 
Weise die spezifische Giftwirkung der die Hämocytolyse auslösenden 
Schädlichkeiten summiert, über deren Natur wir allerdings in vielen 
Fällen noch keine sicheren Kenntnisse besitzen. 
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welches einen Absorptionsstreifen in Rot zeigt, ähnlich dem des Met-Hb 
und bei Zusatz von Schwefelammonium und Kalilauge in die Streifen 
des Hämochromogens übergeht. 

Sulfomethämoglobin bildet sich beim Faulen jeder Leiche und ver- 
leiht derselben die grüne Färbung. 

3. Blausäure. Vergiftungen mit Blausäure und Cyankali kom- 
men teils aus selbstmörderischer Absicht, seltener durch versehentliches 
Eindringen der Gifte in Wunden und durch toxische Dosen von Bitter- 
mandelwasser in der Therapie vor. 

Das Blut zeigt, besonders wenn es aus venögen Bezirken stammt, 
bei Blausäurevergiftungen eine auffallend hellrote Färbung, welche auf 
folgenden eigentümlichen Blutveränderungen beruht. 

Von Schönbein wurde gezeigt, daß, während normale Blatkörper- 
chen das Wasserstoffsuperoxyd sehr leieht in Wasser und Sauerstoff 
zersetzen, schon durch kleine Mengen von Blausänre diese Zersetzung 
aufgehoben wird, und das Blut sich dunkelbraun färbt. Schönbein 
schloß hieraus, daß die Blutkörperchen durch die Blausäı 
ihre physiologische Wirksamkeit einbüßen, und daß der Tod infolge 
gehemmter Respiration eintrete, Diese Annahme ist später durch exakte 
‚Stoffwechseluntersuchingen von Geppert bestätigt worden, welcher 
nachwies, daß durch die Anwesenheit von Blausäure die Ge- 
webe die Fähigkeit verlieren, Sauerstoff zu binden und zu 
verbrauchen, daß somit eine innere Erstickung bei Vorhandensein 
von überschüssigem O, eintritt. 

Bei der Bildung der auffällig hellroten Totenflecke bei mit Blau- 
säure Vergifteten handelt es sich nach Kobert um Cyanmethämoglobin 
welches sich aus dem in den Leichenflecken meist vorhandenen Met-Hb 
unter Einwirkung von UNH bildet = Tafel der Absorptionsspektra), 

B. Gifte, welche nur moraRHlnBiBERS Veränderungen der 
roten Blutzellen bewirken, ohne daß Hämoeytolyse eintritt: 

1. Das Blei ist, wie bereits mehrfach erwähnt, der Typus dieser 
Gifte, Während man früher die auffällige Blässe der Haut bei Malern, 
‚Schriftsetzern und Bleiarbeitern bei dem Fehlen von nachweisbaren 
Veränderungen im Blute zumeist auf peripherische Gefäßkontrak- 
tionen mit mangelhafter Durchblutung der Haut infolge der Blei- 
wirkung auf die Gefäßmuskulatur bezog, mithin die Blässe bei Blei- 
vergiftung nur als „scheinbare Anämie* gelten ließ, gelang es im 
‚Jahre 1899 meinem Mitarbeiter Hamel und mir, nachzuweisen, daß 
das Blei tatsächlich ein Blutgift von eigenartiger Wirkungsweise ist, 
‚Wir machten darauf aufmerksam, daß alle Bleivergifteten in auffülliger 
Regelmäßigkeit und in großer Zahl körnig degenerierte, also nur im 
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Arbeiter infolge der Bleiverarbeitung dentliche degenerative Ver- 
änderungen im Blute zeigen. 

Ich bemerke dabei, daß wir seit Jahren bei allen Kranken mit 
Zeichen gewerblicher Vergiftungen, z. B. durch Schwefelsäure, ferner 
bei Quecksilberinjektionen und Schmierkuren, ferner bei absichtlichen 
Vergiftungen mit Lysol, Oxalsäure, Kalium chloricum, Salmiak niemals 
körnige Degenerationen der Erythrocyten beobachtet haben, sofern 
nicht sekundäre Erkrankungen, z. B, Enteritiden, infolge der Gift- 
wirkungen auftraten. 

Dagegen beobachtete Keil, allerdings nur bei Tieren, nach Einotmung von 
Leuchtgas körnige Degeneration im Blute, und es wird in Zukunft auch nach CO-Ver- 
wiftungen bot Menschen hierauf zu suchten sein, Im übrigen sind die Ergebnisse von 
Tieresperimenten aus Gründen, welche schon auf 3122 auselnandergesetzt wurden, 
in diesen Fragen nicht boweiskräftig. 

Löwenthal gelang es, in meinem Taboratorlum außer mit Blei auch mit an» 
deren Schwermetallen, wie Zinnehlorür und Cersulfat bei Tieren diese Blutvorände- 
rungen hervorzurufen. 

R. Pol fand die Körnchen bei Vergiftungen mit Phenylhydrasin, dagegen 
nicht bei Vergiftung mit Schwefelkohlenstoff. 

Die große Bedeutung der Körnchenbefunde für die Dia- 
gnose der Bleivergiftung hatte bereits van Emden und Kleere- 
koper veranlaßt, Blutuntersuchungen bei Bleiarbeitern zu prophylak- 
tischen Zwecken vorzuschlagen, und auf Grund der Untersuchungen von 
Büsing habe ich vor kurzem empfohlen, die besonders gefährdeten 
Arbeiter der Bleifabriken von Zeit zu Zeit auf ihr Blut zu untersuchen, 
um diejenigen herauszufinden, welche zwar noch keine Kolik oder 
sonstige manifeste Symptome des Saturnismus zeigen, aber doch 
im Blute schwere Schädigungen durch dies Gift erkennen lassen, Ahn- 
lich wie man in den Tropen auf diese Weise die latente Malariainfek- 
tion ermittelt. Ich habe vorgeschlagen, solche Arbeiter, welche auch 
ohne sonstige Krankheitserscheinungen starke Blatveränderungen 
zeigen d. h. in jedem Gesichtsfelde eines Trockenpräparates mehrere 
Körnchenzellen erkennen lassen, zeitweilig aus der Bleiarbeit zu ent- 
fernen und im Außendienste zu beschäftigen, um hierdurch das Ein- 
treten allgemeiner schwerer Vergiftungserscheinungen zu verhindern. 

Allem Anschein nach können Aufspeicherungen von Blei im 
Körper stattfinden, und diese Depots können durch unbekannte Ursachen 
plötzlich in die Zirkulation gelangen und die typischen Zeichen der 
Bleivergiftung bedingen, wenn der Patient längst gar nichts mehr mit 
Blei zu tun hatte. Einen derartigen Fall beobachtete ich in letzter 
Zeit bei einem Arbeiter, welcher primär mit schwerem Saturnismus 
zur Beobachtung kam und später, nachdem er monatelang nichts mit 
Blei zu tun hatte, zu wiederholten Malen mit Anfällen von schwerer 
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für das Phenacetin nachgewiesen wurde. Nach eigenen Erfahrungen 
ist besonders das Lactophenin durch diese gefährliche Nebenwirkung 
ausgezeichnet, und schon nach mäßigen Tagesdosen (3g) kann man 
manchmal intensiven Icterus auftreten schen, 

7. Das Hydrazin und besonders das Phenylhydrazin können 
nach Lewin schon bei Resorption kleiner Mengen infolge von Haut- 
verletzungen Met-Hb bilden. 

8. Phenolphthalefn, der bekannte Indikator für Salzsäuretitra- 
tionen, wird neuerdings unter dem Namen „Purgen“ als Abführ- 
mittel in den Handel gebracht. Ich beobachtete bei einem hiesigen 
Arzte, der eine nene Sendung dieses Mittels probiert hatte, schwere 
Methämoglobinurie und halte daher das Mittel für sehr bedenklich. 

9. Maretin ist ein Antifebrile, besonders gegen die Febris heetien 
phthisicorum empfohlen, welches ein „entgiftetes Antifebrin* darstellen 
soll. Dieses Mittel ist nach Krönig ein stark hämolytisch wirkendes 
‚Gift und daher bei den an sich schon stark anämischen Tuberkulösen 
doppelt kontraindiziert. 


\ B. Paroxysmale Hämoglobinurie. 

Abweichend von den bisher besprochenen Formen von Hämoglo- 
binämie und Hämoglobinurie, welche auf die Wirkung bekannter Gifte 
zurückzuführen waren, liegt bei den paroxysmalen Formen kein sicher 
zu bestimmender Giftstol als ätiologisches Moment vor. Die Krankheit 
besteht darin, daß bei gewissen Individuen anfallsweise auf ge- 
ringfügige äußere Veranlassungen unter mehr oder minder aus- 
gesprochenen Allgemeinerscheinungen, wie Frost, Kopfschmerz, 
Fieber, starker Abgeschlagenheit, der Urin eine tiefrote bis 
schwärzliche Farbe annimmt, welche auf der Anwesenheit van 
gelöstem Hämoglobin beruht. Diese Paroxysmen gehen mit Anschwel- 
lung der Leber und Milz, häufig auch mit Schmerzen in der Nieren- 
gegend einher, können verschieden lange Zeit dauern und zeigen eine 
besondere Neigung zu Recidiven. 

Diese Erkrankung ist bereits vor mehr als hundert Jahren von 
Ch. Stewart (1794) beobachtet, in Deutschland von Dressler (1854) 
als „intermittierende Albuminurie und Chromaturie* sorgfältig 
beschrieben, und 1865 von Harley, trotzdem derselbe keine roten 
Blutkörperchen, sondern Hämoglobin im Urin fand, als „intermittierende 
Hämaturie“, von Pavy, welcher den Blutfarbstof? als Hämatin an- 
sprach, als „paroxysmale Hämaturie* bezeichnet worden. Einen 
Untergang der roten Blutkörperchen innerhalb der Blutbahn, und zwar 
in den Nierengefäßen, nahm zuerst Dickinson an, und Popper, 
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ohne Kälteeinwirkung nach Marschanstrengungen 
IuaEn: Strübing); auch ae von Rodet, welcher im Experiments 
ie verminderte Resistenz der zoten Blutkörperchen gegen Kälte fand. Ehrlich 


Haafanse, des: Kälte, bai speifach rechten Indtridutn. Alpentien: (Permente) 
bilden, die das Diskoplusma schädigen und die Lösungserscheinungen 

Nach den erwähnten Beobachtungen ist indes die Kälte überhaupt nicht zum 
Zustandekommen der Blutdissolntion nötig, vielmehr wiesen ee neuerdings 
Chrostek mach, daß einfache Zirkulationsstärungen durch Abbindım eines Fingers 
ohne Külteeinwirkung die Auflösung hervorrafen können, und es Ist nach neneren 
Experimenten von Mannaborg und Donath, welche obenso wie Murri eine vor 
ringerte Resistenz der Bintzellen gegenüber CO, fanden, daran zu denken, daß hei diesen 
Zirkulationsstörungen die Auflösung der Zellen durch CO,-Wirkung zustande kommt, 

Später hat Chvostek in einer Reihe von Versuchen die Frage 
nach dem Zustandekommen der Anfälle zu klären gesucht und dabei 
konstatiert, daß die roten Blutkörperchen derartiger Patienten eine 
verminderte Resistenz nicht gegen Kälte, wohl aber gegen mechani- 
sche Einflüsse besitzen, wobei sich die einzelnen roten Blut- 
körperchen verschieden resistent zeigen. Die Veränderung der 
Konstitution der roten Blutkörperchen kann durch Lues, Malaria, 
Tnanition und andere disponierende Ursachen bedingt sein, doch ist 
dabei die Regenerationsfähigkeit der blutbildenden Organe intakt. 
Außer dieser Leichtlöslichkeit eines Teiles der roten Blutkörperchen 
nimmt Chvostek Zirkulationsveränderungen an, welche infolge 
abnormer Innervation der Vasomotoren durch Kontraktion 
der peripherischen Gefäße zustande kommt, In den Fällen von 
paroxysmaler Hämoglobinurie nach Marschanstrengungen sollen diese 
Zirkulationsstörungen durch Lageveränderung der inneren Organe 
bedingt sein. In manchen Fällen können die Nieren in hervorragen- 
dem Maße an dem Destruktionsprozeß beteiligt sein. 

Während es Chvostek gelang, die hämoglobinurische Attacke 
durch Einatmung von Amylnitrit zu kupieren, haben Mannahberg 
und Donath keinen Erfolg hiervon gesehen und ebensowenig Gold- 
schild, welcher auf v. Leydens Rat vorschlägt, diese Kranken viel- 
mehr vorsichtig an Kälteeinwirkungen durch Abreibungen usw. zu 
gewöhnen. 

Lichtenstern macht daranf aufmerksam, daß bei einem und 
demselben Kranken eine schwere Hämoglobinnrie manchmal eintritt, 
während die Allgemeinerscheinungen, Frost, Fieber, Abgeschlagensein 
nur gering sind, während umgekehrt manchmal diese schweren Allge- 
meinsymptome dentlich Bug: sind, dabei aber die Hämoglobinurie 
ausbleibt, 
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Schwangerschaftsnephritis und dürfte wohl ebenso wie diese auf die 
Wirksamkeit irgendwelcher durch abnormen Stoffwechsel bedingter Auto- 
toxine zurückzuführen sein. 

Ebenso beobachtete ich eine Graviditäts-Hämaturie bei einer 
Patientin, welche sich bei jeder Schwangerschaft wiederholte, im 
übrigen ebenso gutartig verlief und nach Eintritt der Geburt wieder 
schwand. 
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XVIl. Kapitel. 
Das Blut bei Konstitutionskrankheiten. 


1. Diabetes mellitus. 


Zusammensetzung des Blutes. Die Blutmischung kann bei 
Diabetes mellitus nach verschiedenen Richtungen hin verändert sein, 
und zwar ist die Konzentration desselben nach den Angaben in der 
Literatur bei den einzelnen Kranken durchaus verschiedenartig und 
auch bei ein und demselben Kranken zu verschiedenen Zeiten von 
wechselndem Verhalten. 

Die älteren Untersucher, wie Lecanu, Henry und Soubeiran, 
Bouchardat, fanden den Wassergehalt des Blutes vermehrt, den Gehalt. 
an Blutkörperchen vermindert; Müller und Simon dagegen den Wasser- 
gehalt vermindert und ebenso H. Nasse, welcher das spez. Gewicht 
des Serum verschieden, in einigen Fällen gesteigert fand.*) Den Hämo- 
globingehalt fand Subbotin vermindert, Quincke in einem Falle normal, 
in einem anderen vermehrt, und Leichtenstern zeigte, daß gerade in 
den vorgeschrittenen Fällen vermehrter Hämoglobingehalt des 
Blutes bei Diabetes infolge von Wasserverarmung des Blutes ein- 
tritt, welche die Hämoglobinmengen vermehrt erscheinen läßt. Auch 
Reinert fand die Zusammensetzung des Blutes bei Diabetischen ver- 
schieden, und v. Jacksch konstatierte in schweren Fällen Vermehrung 
des Eiweißgehaltes im Blute. 

Diese Tatsachen sind unschwer zu erklären, wenn man zwei Mo- 
mente berücksichtigt: 

1. Durch die Versuche von Brasol wurde gezeigt, daß Zucker, 
in die Blutbahn eingeführt, aus den Geweben in rapider Weise 
Übertritt von Flüssigkeit in das Blut hervorruft, so daß das 
Blut zunächst verdünnt wird, daß das Blut aber in kurzer 
Frist sich dieses Überschusses an Zucker durch ver- 


*; Diese ältere Literatur ist zitiert nach Leichtenstern; s. Lit. 
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daß mit der Entwicklung des Coma diabeticum die Alkalescenz 
abnahm. 

Später ist von Brandenburg (a. S. 63) gezeigt worden, daß zu 
jeder Bestimmung der Alkalescenz des Blutes gleichzeitig eine Be- 
stimmung des Eiweißgehaltes hinzukommen muß, da im Blute 
nur ein verhältnismäßig kleiner Teil des Gesamt-Alkali als diffu- 
sibles Alkali vorhanden ist, während der größere Teil fest an das 
Eiweiß gebunden ist und daher in direktem Verhältnis zu der 
Quantität des vorhandenen Eiweißes steht, Es ist also möglich, daß 
abnorm hohe Alkaliwerte im Blute lediglich auf einer abnorm hohen 
Konzentration des Blutes beruhen. 

Brandenburg wies nach, daß die Menge des diffusiblen 
Alkali (die Alkalispannung) in den verschiedensten Krankheiten einen 
sehr konstanten Wert von etwa 60 NaOH innehält, während die 
Gesamtalkalescenz entsprechend dem höheren oder geringeren Eiweiß- 
gehalte steigt oder sinkt, und daß die diffusiblen Alkaliverbindungen 
einen wesentlichen Anteil an den bekanntlich sehr konstanten Werten 
der molekulären Konzentration des Gesamtblutes haben. Nur 
bei Coma uraemieum fand Brandenburg eine beträchtliche Herab- 
setzung der Alkalispannung im Blute. 

Es ergibt, sich hieraus, daß auch für die Frage der Säureintoxi- 
kation bei Diabetikern in Zukunft erstens der Eiweißgehalt des 
Blutes berücksichtigt werden muß, und daß man zweitens zwischen 
der diffusiblen Komponente des Gesamtalkali und der an 
das Eiweiß gebundenen unterscheiden muß. Vielleicht ergibt 
sich hieraus auch eine Erklärung für das Versagen der therapeutischen 
Versuche, das Coma diabetieum durch Alkalizufuhr zum Blute zu 
beseitigen, 

In neuester Zeit haben Benediet und Török das Blut mit der 
Nernstschen Methode der Konzentrationselemente untersucht, konnten 
aber bei Coma diabetieum weder eine Abnalıme der aktiven noch der 
Reservehydroxylionen nachweisen, Ergebnisse, welche nicht für eine 
Steigerung der Acidose sprechen. 

Chemismus der Erythroeyten. Nach Erben, welcher neuerdings 
sorgfältige Analysen aller chemischen Bestandteile des Blutes ausge- 
führt hat, findet sich in den roten Blutzellen bei Diabetes (allerdings 
nur 1 untersuchter Fall schwerer Form ohne Acidose) eine beträcht- 
liche Vermehrung der Extraktivstoffe, ferner von Kali, Natron und Kalk, 
dagegen eine Verminderung von Lecithin und Üholesterin. 

Farbenreaktionen des diabetischen Blutes. Im Jahre 1894 
beschrieb Bremer eine eigenartige Reaktion des diabetischen Blutes 
gegenüber den gewöhnlichen sauren und basischen Blutfarbstoffen. Bei 
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schließlich bei Diabetes vorkommt, sondern nach L&pine und Lyonnet, 
Eichner und Fülkel, Hartwig u. a. auch bei Leukämie, Pseudo- 
leukämie, Morbus Basedowii, Polynenritis, Marasmus und einigen anderen 
Affektionen beobachtet worden ist, welehe nieht mit Glykosurie einher- 
gingen, so daß es zunächst ausgeschlossen erscheint, daß die Reaktion 
eine spezifische Folge der Glykämie ist. 

Trotzdem geht Le Goff, welcher dieser Reaktion ein ziemlich 
umfangreiches Buch gewidmet hat, so weit, das Methylenblau nicht nur 
zur Dosierung des Blutzuckers, sondern sogar zur Therapie des Dia- 
betes zu empfehlen, da er bei einigen Diabetikern nach dem inner- 
lichen Gebrauche von Methylenblau eine progressive Abnahme des 
Zuckergehaltes im Urin fand! 

Im übrigen nehmen Le Goff und Pierre Marie eine degene- 
rative Veränderung des Cytoplnsma der Erythrooyten infolge der 
diabetischen Grundkrankheit an, eine Ansicht, welche angesichts der 
Tatsache, daß Diabetiker keineswegs Neigung zu Anämie zeigen, die 
doch bei so allgemeiner Veränderung der Zellen auftreten müßte, nicht 
haltbar ist. 

Von mehreren Autoren wird berichtet, daß keineswegs alle Dia- 
betiker die Bremersche Reaktion zeigen, und daß andererseits die 
Reaktion bestehen bleiben kann, wenn auch der Zucker aus dem Urin 
geschwunden ist. 

Von verschiedenen Seiten ist die Reaktion in Beziehung zu der 
Alkalescenz des Blutes gebracht worden, und zwar führen Löpine 
und Lyonnet, sowie Eichner und Fölkel die Entstehung der Reaktion 
auf eine Herabsetzung der Alkalescenz zurück, während Loewy 
bei deutlichem Bestehen der Bremerschen Reaktion verhältnismäßig 
hohe Alkalescenzwerte fund. Trotzdem ist zu berücksichtigen, daß 
Loewy tatsächlich durch Zusatz von Süuren zu normalem Blute die 
Reaktion erzielte, und daß Hartwig wiederum durch Zusatz von 
Alkalien zu diabetischem Blute die Reaktion schwinden sah, was in 
den Versuchen von Loewy allerdings nicht eintrat. 

Bei diesen Widersprüchen macht Schneider darauf aufmerksam, 
daß im Blute sehr wohl abnorme Säuremengen vorhanden sein können, 
welche in den gewöhnlichen Alkalescenz-Bestimmungen nicht ihren Aus- 
druck finden; er nimmt vielmehr nach Untersuchungen, welche er mit 
fixierten Blutproben an verschiedenen Harnen angestellt hat, an, 
daß die Bremersche Reaktion ganz parallel den abnormen Säuremengen 
im Blute auftrete. 

Nach dem, was oben über die Schwierigkeiten der Alkalimetrie 
im Blute gesagt wurde, ist über diese Beziehungen der Reaktion zur 
Alkalescenz des Blutes noch weitere Klärung zu erwarten. 
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2. Gicht. 


Über Änderungen der Konzentration oder der zelligen Elemente des 
Blutes bei Gicht ist wenig bekannt, ein Umstand, der darauf schließen 
läßt, daß wesentliche Änderungen der Blutmischung durch den gichtischen 
Prozeß nicht bedingt werden. 
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traud in einem interessanten Versuche gezeigt, daß auch beim Ge- 
sunden nach Genuß von nukleinhaltiger Kost (Kalbsthymus), welche 
die U-Ausscheidung im Urin vermehrt, U im Blute auftreten kann, deren 
Menge in dem erwähnten Falle 7mg auf 140g Blut betrug. Nach all 
diesen Erfahrungen stimmen v. Jacksch, v. Noorden, Klemperer und 
Weintraud darin überein, daß die Vermehrung der Harnsäure im 
Blute nicht als Charakteristikum, auch nicht einmal als wichtiger Faktor 
beim Auftreten der gichtischen Erkrankung anzusehen ist. 

Alkalescenz. Es liegen hierüber spärliche Untersuchungen vor, 
von welchen sowohl die älteren von Pfeiffer, Jeffries und Drouin, 
sowie die aus neuester Zeit stammenden von Löwy eine Steigerung 
der Alkalescenz, diejenigen von Klemperer unter Bestimmung des 
CO,-Gehalts des Blutes gewonnenen eine leichte Herabsetzung im 
akuten Gichtanfall ergaben. Magnus-Levy fand keinen Zusammen- 
hang zwischen Alkalescenzabnahme und Gichtanfall. 

Sowohl v. Noorden wie Klemperer weisen die früher herr- 
schende Annahme von dem Einfluß vermehrter Säurebildung im Blute 
beim Zustandekommen des Gichtanfalles zurück. 
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3. Fettsucht. 


Mit Recht wird bei der klinischen Beurteilung eines Falles von 
Fettsucht ein großes Gewicht auf das Verhalten des Blutes gelegt; 
da Blutarmut und Muskelschwäche die Prognose der Krank- 
heit sehr ungünstig gestalten. 
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Abweichungen, nur Spietschka beobachtete bei protrahierten Hämor- 
rhagien kernhaltige rote Blutkörperchen mit polychromatophilem Proto- 
plasma. 

Interessant ist die Beobachtung von Ajello, welcher in einem 
Falle im Spektrum des Blutes Methämoglobin nachwies. Ajello 
nimmt an, daß Purpura haemorrhagica durch Autointoxikation vom 
Intestinaltractus infolge resorbierter Produkte der Eiweißfäulnis ent- 
stehen kann, auch Schwab nimmt eine Einwirkung von Toxinen bei 
dem Auftreten von Purpura an. Bei anderen Formen, welche im An- 
schlusse an Infektionskrankheiten entstanden, sowie bei skorbutischen 
Erkrankungen ist das Blut auf Bakterien zum Teil mit positivem 
Erfolge untersucht worden, und zwar fanden Kolb, Tizzoni, Babes, 
Letzerich Bazillen, Hanot und Luzet, Widal und Theröse Strepto- 
kokken, Lebreton Staphylokokken, negative Befunde dagegen hatten 
Marfan, Legendre, Denys u. a. 

Auch bei sog. Henochscher Purpura, einer im Kindesalter mit 
Fieber, Gelenkschwellungen und blutigen Diarrhöen verlaufenden Form 
der Purpura, konnte Rommel keine Bakterien im Blute nachweisen. 

Rosenblath macht auf Grund eines Befundes von Bact. Coli-ähn- 
lichen Stäbchen im Blute eines Purpura-Kranken darauf aufmerksam, 
daß bei derartigen Kranken durch die hämorrhagische Diathese der 
Schleimhäute z. B. des Darmkanals Eintrittspforten infolge der Schädi- 
gung des Epithelbesatzes eintreten können, welche zu einer sekundären - 
Infektion mit Bakterien, z. B. des Darminhaltes führen können. 

Die sehr verschiedenartigen Befunde nicht nur von Bakterien, 
sondern auch an den Zellen des Blutes selbst bei Purpura und Mor- 
bus maculosus erklären sich ohne weiteres, wenn man berücksichtigt, 
daß diese hämorrhagischen Diathesen auf der Basis der allerverschie- 
densten Grundleiden entstehen können. Es sind hier zu unterscheiden 
die im Verlaufe von Sepsis, ulceröser Endokarditis, schwerem Scharlach, 
Masern, typhösen Erkrankungen u. a. Infektionen auftretenden Hämor- 
rhagien der Haut und Schleimhäute, ferner die mit rheumatischen Er- 
scheinungen einhergehenden Formen der sog. Purpura rheumatica, 
ferner die symptomatischen Hämorrhagien bei Leukämie, Pseudoleukä- 
mie, perniciöser Anämie, Icterus gravis und die nicht seltenen Blutungen 
im Gefolge allgemeiner Kachexie z. B. im Greisenalter, nach langem 
Krankenlager und bei allgemeinen Ernährungsstörungen. 

Es liegt auf der Hand, daß diese ätiologisch grundverschiedenen 
hämorrhagischen Diathesen in jedem einzelnen Falle völlig verschiedene 
Veränderungen der Blutmischung ergeben müssen, und die einzige ziem- 
lich konstante Veränderung, welche allen diesen Formen gemeinsam 


sein dürfte, ist die Vermehrung der Leukocyten, welche von den meisten 
36* 
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früher besonders die Verminderung des Kuligehaltes im Biute 
hervorgehoben, welche man anf Grund der Untersuchungen Garrods 
annahm, welcher das Blut Skorbutischer auffällig kaliarm fand, Neuere 
Untersuchungen von Biernacki haben erwiesen, daß bei allen einfachen 
Andimien das Blut besonders an Kali verarmt, und Albertoni hat 
gezeigt, daß bei Skorbut der Gehalt an Kali und Natron im Blute in 
denselben Verhältnissen schwankt, wie bei anderen leichteren Anämien, 
daß jedenfalls keine besonders starke Kaliverminderung besteht. 

Die Alkalescenz des Blutes soll nach Ralfe nnd Cantani 

bei Skorbut verringert sein, und zwar nach Cantani infolge eines 
Mißyverhältnisses gewisser Bestandteile des Stoffwechsels, besonders der 
Alkalien und Säuren. Neuere Bestätigungen dieser Angaben habe ich 
nicht gefunden. 
Über die Ätiologie des Skorbutes sind in neuerer Zeit inter- 
essante Experimente von Fr. G. Jackson und Vaughan Harley 
an drei Gruppen von Affen angestellt worden, um den Einfluß der 
Nahrung auf die Entstehung der Krankheit zu studieren, speziell in 
Rücksicht auf den altbekannten kurativen Wert frischer Pflanzen- 
stoffe, 

Während die erste Gruppe, welche mit gekochtem Reis, etwas 
Mais und einer kleinen Quantität frischen Fleisches gefüttert wurde, 
keine skorbutischen Erscheinungen zeigte, traten diese bei der zweiten 
Gruppe auf, welche anstatt des frischen verdorbenes Fleisch erhielt, 
und bei einer dritten Gruppe in ähnlicher Weise, obwohl bei dieser 
frische Vegetabilien gleichzeitig gegeben wurden. Die Autoren glauben 
infolgedessen, daß nicht der Ausschluß frischer Vegetabilien und exklu- 
siver Genuß von Fleisch den Skorbut hervorruft, sondern daß es die 
Ptomaine des verdorbenen Fleisches sind, die zur Intoxikation 
und schweren Erkrankung führen. Sie führen als Beispiel Nansen 
und Johannsen an, die monatelang nur von Fleisch und Fett lebten, 
trotzdem aber gesund blieben, da beides unverdorben war, und sie 
legen daher bei der Prophylaxe des Skorbutes das Hauptgewicht auf 
gute Beschallenheit des Fleisches. — Diesen Anschauungen gegenüber 
weist Home auf die altbewährten Erfahrungen über die günstige 
Wirkung der Vegetabilien, speziell des Zitronensaftes bei 
Skorbut hin. Seiner Ansicht nach entsteht der Skorbut nicht durch 
primäre Ptomainresorption, sondern durch die im verdorbenen Fleisch 
vorhandenen Bakterien, welche eine Entzündung des Zahn 
fleisches hervorrufen, worauf sich die skorbutischen Symptome durch 
sekundäre Infektion des Verdauungstractus in Ähnlicher Weise entwickeln 
sollen, wie dies W. Hunter (s. oben) für die perniciöse Anämie 
annimmt. Er hält den Zitronensaft (nnd ähnliche Vegetabilien) für 
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tungen auftreten, welche sich durch eine abnorme Harfnäckigkeit aus- 
zeichnen. 

Die Frage der Vererbung spielt eine bedeutende Rolle bei dieser 
Krankheit. Eine neuere Statistik von Lossen über den Stammbaum 
der Familie Mampel in der Nähe von Heidelberg ergibt, daß von 
207 Mitgliedern der verschiedenen Generationen 111 männlichen und 
96 weiblichen Geschlechtswaren. Von diesen waren 97 Bluter, und zwar alle 
männlichen Geschlechts und 18 dieser Bluter gingen an Blutungen zu- 
grunde. Auch die neueste Statistik von Sahli über das familiäre 
Auftreten der Hämophilie ergibt bei vier Familien ein völliges Verschont- 
bleiben des weiblichen Geschlechts Goodall dagegen gibt an, daß, 
allerdings selten, auch bei Frauen Hämophilie auftritt, und Grant 
schließt aus dem auffälligen Verschontbleiben des weiblichen Geschlechts 
auf einen schützenden Einfluß der Ovarien gegenüber dieser 
Diathese und will auch von der therapeutischen Anwendung von 
Ovarialextrakt bei Knaben Heilerfolge gesehen haben. 

Die Blutzusammensetzung wird in verschiedenartiger Weise 
beschrieben und beurteilt. Über ein pathologisches Verhalten der roten 
Blutkörperchen ist nichts Sicheres bekannt, und anäimische Zustände, 
welche sich nach erfolgten Blutungen entwickelt haben, werden an- 
geblich sehr schnell wieder ersetzt. Auch gegen ziemlich reichliche, 
durch lange Zeit hindurch täglich wiederholte Blutungen scheinen 
Hämophile in viel geringerem Grade empfindlich zu sein als andere 
Individuen. 

Bei sorgfältigen neneren histologischen Untersuchungen fand Sahli 
die roten Zellen völlig intakt, die Lenkocyten weder an Zahl noch 
morphologisch verändert. Ferner konstatierte dieser Autor, daß der 
Blutdruck eher niedrig als erhöht war, daß die Trockenrückstände des 
Serum, der osmotische Druck desselben und die Alkalescenzbestimmungen 
durchweg normale Werte aufweisen, so daß hiernach, in 
mit den meisten sonstigen Angaben, in allen diesen Qualitäten des 
Blutes und auch im Verhalten des Blutdruckes die Ursache der Hämo- 
phille nicht gesucht werden kann, _ 

Die Gerinnbarkeit des Blutes spielt naturgemäß in den Kon- 
troversen eine wichtige Rolle Während einige, wie Grandidier, 
Lossen, neuerdings auch Sahli u. a. eine herabgesetzte Gerinnungs- 
fähigkeit angeben, tritt die letztere nach anderen erst in den späteren 
Stadien, wenn bereits viel Blut verloren ist, ein (vgl. Hoffmann, 
Lehrbuch der Konstitutionskrankheiten, S. 116). Diese beiden Ansichten 
enthalten, im Grunde genommen, aber durchaus keinen Widerspruch, 
denn unter gewöhnlichen Verhältnissen tritt gerade bei länger 
dauernden Blutungen eine zunehmende Beschleunigung der 
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Mischungsverhältnisse des Blutes sind nur insofern verändert, als ein 
oder mehrere der zur Fibrinbildung nötigen Stoffe fehlen. Nach Sahli 
geben die Gefäßwünde und die Blutzellen bei Hämophilie weniger 
leicht die zymoplastische Substanz ab, oder sie besitzen weniger 
davon, vielleicht: ist eine vererbbare Fehlerhaftigkeit des Keimplasma 
daran schuld. 

Gegenüber der Annahme eines fehlerhaften histologischen Baues 
der Blutgefäße ergeben neuere Untersuchungen von Goodall, daß 
irgendwelche anatomischen Anomalien der Gefäße bei Hämophilen nicht 
nachweisbar sind. Es ist demnach nicht mehr daran zu zweifeln, 
daß die Hämophilie wesentlich auf funktionellen Anomalien 
des-Blutes und der Gefäßwände beruht. 

In anderer Weise wird die Entstehung der Hitmophilie von W. Koch gedeutet, 
welcher eine Horedität im gewöhnlichen Sinne bei dieser Krankheit in Abrade stellt 
und lediglich eln gehäuftes Auftreten in gewissen Familien infolge bestimmter vor- 
handener Schüdlichkoiten zuläßt, Nach Kooh ist die Hämophilie eine dem Skorbut 
‚gleiche Infektionskraukheit, bei welcher die Anwesenheit von Toxinen Im Blute 
die Dissolution desselben und Neigung zu Himorrhagien bewirkt, 

Grant ist der Ansicht, daß innere Sekretionen eine Ralle hei der Ent- 
sthnng der Hämopbilie spielen, und duß das Verschontbleiben des weiblichen Ge- 
schlechts auf eine derartige Tätigkeit der Ovarieu zurickzuführen sei, 

Lederer, welcher einen Fall von gleichzeitigem Wiederkäuen und Hämophilie 
beobachtete, nimmt als gemeinsame Ursuche eine Degeneration des Organismus an 
und sieht die unmittelbare Ursache der Hämophilie in einer vermehrten Kalksusschei- 
dung und dadurch bedingten Herabsetzung der Fibriubildung. 

Die Therapie wird seit alters mit lokalen Tamponaden der blu- 
tenden Stellen geführt. Neuerdings werden als lokale Styptika Lö- 
sungen von Adrenalin verwendet, gleichzeitig aber wird auch Ad- 
renalin innerlich verabreicht. Grant empfiehlt Oyarialextrakt (von 
Bourroghs, Wellcome & Co.) in Konsequenz seiner eben erwähnten 
"Theorie, 

Zur lokalen Tamponade empflehlt Parry Tampons mit Caleium- 
chloridlösung (2:30). 

Gegen eine Einspritzung von Fibrinferment und Chlorcal- 
cium, wie sie von Wright zur Stillung der Blutung versucht. ist, 
sprechen sich Alex. Schmidt und y. Mantenffel wegen der Gefahr 
‚der Fermentintoxikation aus, 

Ob die Verabreichung von Kalkpräparaten allein vielleicht die 
Gerinnung des Blutes bei derartigen Kranken zu steigern vermag, dürfte 
zu erproben sein. 

Nenerdings haben F. Krause u. a. mit, günstigem Erfolge sub- 
kutane Gelatineinjektionen zur Blutstillung bei Hämophilie aus- 
geführt. 
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5. Morbus Addisonii. 


Exakte Beobachtungen über die Verhältnisse der Blutmischung 
liegen bei dieser Erkrankung nur in spärlichem Maße vor. 

Die erste Angabe stammt von Addison selbst, der in einem Falle 
über Vermehrung der weißen Blutzellen berichtet, Averbeck hielt 
gleich Addison die Bronzekrankheit für eine spezifische Anümie, deren 
Wesen aber nicht sowohl in einer Veränderung der Form- 
bestandteile des Blutes als vielmehr in einer Verringerung 
der Gesamtmenge des Blutes und einer Veränderung der Blut- 

bestehe. 

Buhl gibt eine starke Verminderung der roten Blutkörperchen 
sowie eine ungewöhnliche Armut des Blutes an Fibrin an. 

Verschieden lanten die Angaben weiterer Autoren, von denen einige 
normale Verhältnisse, andere Oligoeythämie zum Teil auch Makro- 
eythämie oder Poikiloeytose und Herabsetzung des Hämoglobingehaltes 
und schließlich sowohl normale als erhölte und herabgesetzte Leuko- 
eytenzahlen fanden (Neußer), 

Tschirkoff fand bei zwei Kranken auffällige Tagesschwan- 
kungen in der Gesamtmenge des Hämoglobins, sowie im Verhalten 
des Oxy-Hb gegenüber dem reduzierten Hb, 

Weiterhin erhielt H. Neumann in einem seltenen Falle Addison- 
scher Krankheit, welcher ziemlich akut entstanden war und in Hei- 
lung überging, auf der Höhe der Erkraukung sehr niedrige Zahlen- 
werte für die roten Blutkörperchen, welche 1,12 Mill. betrugen und 
mit zunehmender Besserung des Allgemeinbefindens ganz regelmäßig 
anstiogen. 

Auffällig war in den späteren Stadien cin abnorm hoher Gebalt 
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Blute dieser Kranken zu konstatieren sind, trotz hochgradiger allge- 
meiner Blässe. 

Auch die Angabe von Neußer über relativ hohe Lymphocyten- 
werte konnte Hamel bestätigen, jedoch läßt sich aus diesen Befunden 
am einzelnen Blutstropfen nicht der Schluß ziehen, daß bei 
Morbus Addisonii keine Anämie bestehe, vielmehr macht Hamel 
darauf aufmerksam, daß bei diesen Kranken eine Verringerung der 
Gesamtblutmenge durch Iymphagoge Einwirkung toxischer Stoffe 
in ganz derselben Weise zustande kommt, wie ich dies früher für die 
chronische Tuberkulose nachgewiesen habe. 

Indem ich für die nähere Begründung dieser Anschauung auf das 
Original verweise, führe ich hier die Schlüsse an, welche Hamel auf 
Grund seiner Untersuchungen zieht: 

Anämie ist ein wesentliches und untrennbares Symptom des 
Morbus Addisonii.. 

Die im Blute der Addisonkranken infolge der geschädigten 
Nebennierenfunktionen erwiesenermaßen sich anhäufenden Gifte 
vermögen das Blut morphologisch nicht zu schädigen, sind mithin 
nicht als eigentliche Blutgifte anzusprechen. 

In Fällen unkomplizierter Nebennierentuberkulose erweist 
sich der einzelne Blutstropfen für die Untersuchung von nor- 
malem Befunde; die trotzdem zweifellos vorhandene Anämie 
ist demgemäß ihrem Wesen nach als Oligämie zu deuten und dürfte 
als solche lediglich durch die in den käsigen Nebennierenherden 
ausgeschiedenen Giftstoffe der Tuberkulose bedingt sein. 

In Fällen unkomplizierten Karzinoms der Nebennieren ist eine 
morphologische Schädigung des Blutes in geringerem oder höherem 
Grade zu erwarten. 

Bei Komplikationen des Morbus Addisonii ändert sich 
selbstverständlich der Blutbefund in entsprechender Weise. 

Anämie bei morphologisch intaktem Blute weist bei Morbus 
Addisonii auf Nebennierentuberkulose, Anämie bei morpholo- 
gisch geschädigtem Blute auf Nebennierenkarzinom oder Kom- 
plikationen der Erkrankung hin. 
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Vertettungen und Degenerationen der Drüsenschläuche werden von 
manchen als Sckundärerscheinungen anämischer Erkrankungen aufgefaßt, 

Auf die Zusammensetzung des Blutes wirken Magenerkrankungen 
vorzugsweise durch vier Faktoren ein: 1. können Störungen der 
Magensekretion, also der Salzsäure- und Pepsinabsonderung, zu 
Störungen in der Resorption der Eiweißstoffe führen, infolge- 
dessen sich in vielen Fällen schon bei leichteren Magenerkrankungen 
anümische Veränderungen des Blutes finden, die als einfache Inanitions- 
anämien aufzufassen sind und lediglich eine Teilerscheinung allgemeiner 
Eiweißverarmung des Körpers bilden. 

Ganz besonders schwere Formen von Anämie finden sich bei 
degenerativen Erkrankungen der Drüsen und Wucherungen des inter- 
stitiellen Bindegewebes, welche seit Jahren die besondere Aufmerksam- 
keit auf sich gezogen haben und von Nothnagel als „Uirrhose des 
Magens“, von Ewald als „Anadenie* in ihren Endstadien bezeichnet 
werden. Der Zusammenhang dieser Magenkrankheiten mit schweren 
perniclösen Formen von Anämie ist auf $. 305 eingehend behandelt 
worden. 

2. Wird bei Magenerkrankungen die Blutmischung durch Hämor- 
rhagien beeinflußt, welche bei verschiedenen pathologischen Prozessen 
dieses Organes auftreten und zu Blutverlusten führen können. Diese 
können in geringer Menge bei kapillären Ecchymosen, hämor- 
rhagischen Erosionen, oder in größeren Quantitäten durch Arrosion 
größerer Gefüßäste bei ulcerativen Prozessen, besonders im Ver- 
laufe des Ulcus rotundum und Careinoma exulcerans ventriculi 
vorhanden sein. 

Das Fatale dieser Blutungen — sowohl der kapillären wie der 
aus größeren Gefäßen — liegt in der Daner ihres Auftretens, 
welche sich sehr häufig mit Remissionen und Exacerbationen über lange 
Zeit, hinfort erstrecken kann. Außerdem kommt noch für viele Fälle 
in Betracht, daß man weder über den ersten Beginn noch über das 
Persistieren kleiner Hämorrhagien sichere Aufschlässe gewinnt, da der 
zuverlässige Nachweis kleiner Blutmengen, die gewöhnlich unbemerkt 
mit den Fäces als amorphe Methämoglobinmassen entleert werden, 
häufig sehr schwierig zu führen ist. Es können also durch protrahierte 
kleinere und größere Blutungen hier im Magen wie in anderen Organen 
mehr oder minder schwere anämische Zustände — posthämorrhagi- 
sche Anämien — entstehen, wie dies auf S. 237 des näheren ausgeführt 
ist. Fir wie bedentungsvoll gerade die protrahlerten kapillären Hämor- 
rhagien der Magenschleimhaut, vielleicht in Verbindung mit solehen 
anderer innerer Organe, von manchen Autoren angesehen werden, zeigt 


sich in der (auf $. #05) erwähnten Auffassung Stockmans, welcher 
ürawitz, Klinische Puslningie den Bluten. 9, Aufl. ” 
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Die physiologischen Veränderungen der Leukoeytenzahlen im Ge- 
folge der Nahrungsaufnahme sind bereits auf S. 185 unter Verdauungs- 
leukoeytose ausführlich behandelt worden. 


B. Spezielles. 
1. Ulous ventrieul.  . 

Das Verhalten des Blutes beim Bestehen eines Uleus ventrieuli ist 
nach den zahlreichen Angaben, welche die verschiedenen Autoren: 
Leichtenstern, Lasche, Haeberlein, Oppenheimer, F, Müller 
und Schneider, Reinert, Österspey u. a. hierüber liefern, sehr 
verschiedenartig. 

Es kann sich infolge von Hümatemesis ein hoher Grad von An- 
ämie ausbilden mit starker Herabsetzung der Zahl der roten Blut- 
körperchen, des Hb-Gehaltes und des Eiweißgehaltes des Serum. Be- 
sonders solche Kranke, welche in kurzen Pausen größere Quantitäten 
Bint infolge der Geschwürsbildung verlieren, geraten schnell in einen 
Zustand schwerer Blutarmut, während kleinere, durch lange Zeit hin- 
durch ergossene Blutmengen nur allmählich, dann aber auch zu hohen 
Graden von Anümien führen können. 

Es sind indes keineswegs allein die mit Blutungen einhergehenden 
Ulcera ventriculi, welche anämische Blutbeschaffenheit darbieten, viel- 
mehr ist schon oben erwähnt, daß die Geschwürsbildungen zumeist 
gerade in mangelhafter Blutbeschaffenheit eine ihrer Entstehungsur- 
sachen haben, und es findet sich demgemäß, worauf besonders die unter 
Ewalds Leitung angefertigte Arbeit von Osterspey hinweist, auch 
bei den nichthämorrhagischen Magengeschwüren sehr häufig ein stär- 
kerer oder geringerer Grad von Blutarmut. 

Auf der anderen Seite wird von F. Müller, Oppenheimer u. a. 
mit Recht hervorgehoben, daß dem anämischen Äußeren, welches solche 
Kranke darbieten, nicht immer eine Verschlechterung der Blutzusammen- 
setzung entspricht, und besonders die Zahlen von Oppenheimer er- 
geben für eine größere Reihe von Kranken mit Uleus ventrieuli trotz 
starker Blüsse der Haut, Zahlen der roten Blutkörperchen zwischen 
4,3 und 5 Millionen im cmm und Hb-Gehalt von 90—100%/,, mithin 
durchaus normale Verhältnisse. 

Dieser Inkongruenz zwischen Blässe der Haut und Schleimhäute 
einerseits und normaler Zusammensetzung des Bintes in der Raum- 
einheit andererseits begegnen wir hier, wie auf anderen Gebieten 
(vgl. S. 256), und ich halte für die hier vorliegenden, speziellen Ver- 
hältnisse die Annahme Oppenheimers für schr wahrscheinlich, daß 
bei Magenkrankheiten durch reflektorische Einflüsse auf die Gefäß- 
nerven Kontraktionen der Hautgefäße eintreten, infolge deren die Haut 


ar 
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Stenosen usw. verwenden wollen, und Blindemann gibt, allerdings auf 
Grund einer ganz geringfügigen Zahl von Beobachtungen an, daß bei 
Karzinom der Hb-Gehalt vermindert und nie über 60°), vorhanden sei, 
daß derselbe beim Karzinom kontinuierlich falle, beim Ulcus dagegen 
immer nach Blutungen, worauf Regeneration erfolge. Nur chronische 
Uleera rotunda, die zu schwerer Anämie führen, sollen eine Ausnahme 
bilden, 

Diese und ähnliche Ausführungen sind erstens im allgemeinen 
nicht haltbar, da auch bei Ulcus häufig starke Herabsetzungen des 
Hb usw. vorhanden sind, beim Karzinom dagegen durch beschränkte 
Wasseraufnahme, nach hüufigem Brechen usw. das Blut eingedickt sein 
kann; zweitens entsprechen derartige Ermittelungen nicht dem prak- 
tischen Bedürfnisse, da gerade während der ersten Entwicklung des 
Karzinoms die Zahlen des Hb usw. völlig normal sein können und 
später auch ohne diese Untersuchungen die allgemeine Kachexie er- 
kennbar ist, von welcher die Anämie ja nur eine Teilerscheinung bildet. 
Die Behauptung von Laker, daß die Herabminderung des Hb-Gehaltes 
unabhängig von der Krebskachexie und meist weit früher als letztere 
zu erkennen ist, bedarf, wie Reinert mit Recht betont, sehr der Be- 
stätigung. 

b) Hat man das Verhalten der Leukoeyten bei Carcinoma ventrie, 
gegenüber anderen Prozessen verwertet, da die meisten Autoren eine 
Leukocytose hierbei beobachteten, so außer den oben genannten; Patri- 
geon, Sörensen, Eisenlohr, Potain usw., während dieselbe bei Ulcus 
ventrieuli seltener ist. 

Demgemäß hielten F. Müller und Schneider eine Vermehrung 
der Zahl der Lenkocyten bei Verminderung der roten Blut- 
körperchen, also eine beträchtliche Verschiebung des normalen Ver- 
hältnisses von 1:750 nach unten zu für ein nicht unwichtiges diagno- 
stisches Zeichen bei Krebs des Magens. 

Demgegenüber betont jedoch Rieder, daß auch bei Uleus ventrieuli 
häufig eine posthämorrhagische Leukocytose vorhanden sei. 
Außerdem verlaufen nicht alle Fälle von Magenkarzinom mit-Leukocytose, 

Strauß und Rohnstein legen hier wie bei andern Karzinomen 
ein besonderes Gewicht auf eine Verminderung der Lymphocyten, doch 
hat gerade bei Magenkarzinom Kurpjuweit an einer größeren Zahl 
von Fällen durchaus normale Verhältniszahlen der Lymphocyten und 
Mehrkernigen festgestellt. 

In neuester Zeit hat Schneyer darauf aufmerksam gemacht, daß 
sich das Auftreten einer Verdauungsleukoeytose differentialdisgnostisch 
verwerten lasse, insofern als beim Karzinom des Magens, ohne Unter- 
schied, ob frischeren oder vorgeschritteneren Datums, sich keine Ver- 
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und orholte sich etwas. Nach 5 Tagen traten plötzlich Erscheinungen einer Porfo- 
rationsperitonitis ein, infolgederen der Kranke am 22. November starb. Bei der 
Obduktion fand sich ein 5 Pfennigstück großes Uleus ventrienli, welchen die 
Serosa durchbrochen und die tödliche Peritonitis bewirkt hatte. 

Bei diesem Patienten sprach das ganze Aussehen, der negative 
Befund an den Organen und die enorme Verringerung der Erythro- 
cyten, wie auch des spezifischen Gewichtes des Blutes für per- 
nieiöse Anämie, indes fehlte hier die starke Poikilocytose, 
welehe nach meiner Erfahrung bei so weit vorgeschrittener pernieiöser 
Anämie stets vorhanden ist und auch die zahlreichen Erythroblasten 
wie die Leukocytose standen in direktem Gegensatze zu dem schlechten 
Allgemeinbefinden. Die Spuren von Blut im Erbrochenen lenkten den 
Verdacht auf Uleus ventrieuli und spätere Befunde von Blut in den 
Fäceg bestärkten diesen Verdacht, obwohl, wie wir oben sahen, derartige 
innere Blutungen auch bei pernieiöser Anämie auftreten können. 

Nebenbei war interessant, daß das tielgreifende Uleus, trotzdem es 
schon zu fibrinösen Verklebungen am Peritoneum geführt hatte, absolnt 
schmerzlos war. 

Man sieht also, daß das Uleus ventriculi zu den schwer- 
sten Veränderungen im Blute führen kann, und daß die Dia- 
gnose gegenüber anderen anämisierenden Krankheiten durch 
den Blutbefund eher erschwert als gefördert werden kann. 

Ein weiterer Fall zeigt ähnliche Schwierigkeiten bei der Unter- 
scheidung zwischen Karzinom und perniciöser Anämie, 

Ein 34 Jahre alter Kaufmann M. suchte mich wegen extremer Blässe und 
allgemeiner Körperschwäche auf, die sich seit ca. einem Jahre schleichend und ohne 
besondere Ursache entwickelt haben sollten. 

Bei dor ersten, nicht vollstlindigen Untersuchung könnte ich nur den Blutbefund 
‚genauer erhoben, der eine Verminderung der Erythroeyten auf 780000 und 
des spez. Gewichtes auf 1092 ergab, Die morphologischen Veränderungen an den 
roten Zellen waren nicht sehr stark, spärliche, körnig degenerierte Zellen waren vor- 
handen. Die Leukoeyten leicht vermehrt, darnuter 37%, Lymphocyten. 

Später wurde der Kranke Im Krankenhause genauer beobachtet, er zeigte keine 
Angenhintergrandsblutungen, im Magen war keine freie Salzsäure, dagegen eine nicht 
sehr deutliche flache Resistenz, im Stuhl kein Blut, keine Emtozoen. 

Auch in diesem Falle waren die morphologischen Veränderungen 
an den Erythrocyten nicht im Verhältnis zu der starken Verringerung 
ausgeprägt, die Neigung zu Blutungen fehlte und es wurde daher mit 
Wahrscheinlichkeit ein Karzinom des Magens diagnostiziert, das 
sich tatsächlich bei der Obduktion des erst 34 Jahre alten Mannes 
als flache, fast die ganze Mugenschleimhaut durchwuchernde, stellen- 
weise ulcerierte Geschwulst fand. 
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Tagen 21,5 Liter destillierten Wassers trinken ließ, keine wesentliche 
Verdünnung des Blutes. Dagegen beobachtete Buntzen beim Hunde 
beträchtliches Absinken der Zahl der roten Blutkörperchen um 5,4— 12,79, 
nach reichlicher Wasserzufuhr. Neuerdings hat Schmaltz nachgewiesen, 
daß nach dem Genusse von 1 Liter physiologischer Kochsalzlösung die 
Blutdichte innerhalb °/, Stunden von 1,0597 auf 1,0574 fiel. Diese 
Verdünnung ist indessen nur eine vorübergehende und aus diesem Grunde 
wohl bei den früheren Beobachtungen nicht bemerkt worden, Die ur- 
sprüngliche Konzentration des Blutes stellt sich je nach der Schnellig- 
keit der Ausscheidung des überschüssigen Wassers aus dem Blute in 
kurzer Frist wieder her, und ‚es haben daher die zuerst erwähnten 
Beobachtungen ihre volle Bedeutung insofern, als sie zeigen, daß eine 
dauernde Einwirkung auf die Blutmischung selbst durch 
wiederholte stärkere Wasserzufuhren nicht ausgeübt wird, 
das Blut vielmehr die deutliche Tendenz zeigt, sich des Überschusses 
an Wasser zu entledigen und in sein normales Wassergleichgewicht 
zurückzukehren, 

Ein entgegengesetztes Verhalten zeigt das Blut bei ungenügen- 
der Flüssigkeitszufuhr. Die Anwendung der Schrothschen Kuren, 
welche durch Beschränkung der Wasserzufuhr eine Konzentrationszunahme 
des Blutes und gesteigerte Aufsaugung von Parenchymeäften zu er- 
zeugen suchten, bedingt in der Tat, wie Jürgensen gezeigt hat, eine 
Konzentrationszunahme des Blutserum; und auch Leichtenstern fand 
in einer längere Zeit fortgesetzten Untersuchungsreihe bei Anwendung 
der Schrothschen Diät eine deutliche Zunahme des Hb-Gehaltes des 
Blutes, welche mit dem Übergangs in die gewöhnliche Diät wieder 
sehwand, um bei erneuter Flüssigkeitsentziehung wiederum zu steigen, 
Auch hier haben wir es, wie bei der Behinderung der Wasserresorption 
durch OÖsophagus- und Pylorusstrikturen, sowie Magendilatation, mit 
einer Eindickung des Butes zu tun, welche bei diesen Zuständen 
immer nur dann eintritt, wenn die Behinderung der Wasseranf- 
nahme eine gewisse Zeit hindurch andanert. Vorübergehende 
Wasserentziehung übt ebensowenig einen dauernden Einfluß auf die 
Konzentration des Blutes aus, wie vorübergehend gesteigerte Wasser- 
zufuhr. Das Blut stellt vielmehr unter diesen Bedingungen sein Wasser- 
gleichgewicht durch Anziehung von Flüssigkeit aus den Geweben wieder 
her, wie man das sehr deutlich an den Zahlen der Leichtenstern- 
schen Tabelle verfolgen kann, welche zeigen, daß nach Einleitung der 
Schrothschen Kur immer erst mehrere Tage vergehen, bis das Blut 
dentlich konzentrierter. wird, wogegen die Rückkehr zur normalen Kon- 
zentration bei dem Einsetzen der gewöhnlichen Diät schneller, d.h. 
nach einem Tage, erfolgt. 








Wiederholungen zu vermeiden, 

2. Die Sekretion des Darmes kann in einfacher We 
Vermehrung der Elüssigkeitsabscheidung gesteigert : 
bei unkomplizierten Diarrhöen oder nach Anwendung der m 
Abführmittel. Bei schwereren Zuständen können 


entleerungen ausgesprochen finden; und endlich kann ein starker 
Eiweißverlust mit dem Sekret der erkrankten Darmschleimhaut er- 
folgen bei dysenterischen Prozessen. Die Einwirkungen, welche 
folgenden besprochen werden. 
Abführmittel. Der seit dem Anfange des vorigen Jahrhunderts 
bis heute fortgeführte Streit über die Wirkungsweise der Abführ- 
mittel hat eine Anzahl interessanter Blutuntersuchungen gezeitigt, 
welche zur Klärung der hier vorliegenden Frage herangezogen wunlen. 
Die zuerst von Poissenil (1839) aufgestellte sog. endosmotische 
Theorie führte die Wirkung der abführenden Mittelsalze darauf zurück, 
daß eine die Konzentration des Blutserum übersteigende 
Darme einen Übertritt von Wasser aus dem Blute nach den Gesetzen 
der Endosmose veranlasse, wodurch der Wassergehalt ker 
vermehrt und die purgierende Wirkung veranlaßt werde. | 
Verflüssigung der Ingesta die alleinige Ursache der purgierenden Wir- 
kung sei, wurde schon bald nach dem Bekanntwerden der Theorie von 
Poissenil durch Cl. Bernard, Aubert u. a. in Frage 
wird heute wohl von niemand mehr angenommen. Auch an der Er- 
klärung durch en, 


Erforschung der 

nicht mehr festhalten, und ©. Schmidt, dessen mehrfach zu 
Untersuchungen auf diesem Gebiete geradezu grundlegend gen 
nahm infolgedessen eine Transsudation durch die Kapillaren 
schleimhaut als Folge der abführenden Salze an. Diese 
von Radziejewsky besonders angegriffen, indes von der 

























eine Vermehrung der Sekretion im Verdauungskanal, eı 
Konzentration der Lösung und eine Verhinderung der 
abgesonderten Flüssigkeit infolge der geringen Diffusio 
Salzes annimmt. Auch heute noch herrscht keine 
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fassung unter den Pharmokologen betreffs der Wirkungsweise der 
meisten Laxantia, speziell der Salina; die Blutuntersuchumgen können 
hier vielleicht einiges zur Klärung der Streitfrage beitragen. 

Zuerst: wies Bronardel eine Vermehrung der roten Blutkörperchen 
nach diarrhöischer Stuhlentleerung infolge von Krotonöl, Jalape, 
Salzen usw, nach; doch sind diese Versuche, worauf M. Hay hinweist, 
wegen verschiedener Fehlerquellen nicht einwandsfrei. In sorgfältiger 
Weise wurde das Blut nach der Anwendung saliner Abführmittel von 
M. Hay beobachtet, dessen umfassender Arbeit über „The Action of 
saline Catharties“ ich die folgenden Daten entnehme. 

Die Untersuchungen ergaben, daß nach Eingabe von schwefelsaurem 
Natron beträchtliche Eindiekungen des Blutes eintraten. Z. B.: 33 Jahre 
alter Mann zeigt 
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Derartige konzentrierte Gaben von Glaubersalz entziehen 
also in kurzer Frist dem Blute beträchtliche Mengen von 
Flüssigkeit, welche jedoch bald aus den Gewebsflüssigkeiten 
wieder ersetzt werden, so daß im vorliegenden Falle die starke 
Eindickung nach etwa vier Stunden wieder völlig ausgeglichen war, 

Anders verhält es sich nach M. Hay, wenn das Abführsalz in 
größeren Mengen Wassers gelöst gegeben wird. Es tritt alsdann nur 
ein geringer Zuwachs an Flüssigkeit ein; die Einwirkung auf das Blut 
ist demnach nur eine sehr geringe, trotzdem die abführende Wirkung 
schnell eintritt Die Flüssigkeitsmenge also, welche in den 
Darm abgeschieden wird, ist um 80 größer, je konzentrierter 
die Lösung ist 

Noch ein Faktum ist aus diesen interessanten Experimenten her- 
vorzuheben, nämlich, daß die purgierende Wirkung ebenso wie die 
Einwirkung auf das Blut auch bei Eingaben von konzentrierten 
Abführsalzen ausbleibt, wenn durch vorhergegangene Wasser- 
und Nahrungsentziehung das Blut arm an Wasser geworden 
ist. Es zeigt sich demnach aus diesen Versuchen M. Hays, welche 
teils an Menschen, teils an Tieren ausgeführt wurden, daß die Wirkungen 
konzentrierter Lösungen von Abführsalzen geradezu an ein gewisses 
Quantum disponiblen Wassers im Blute und in den Geweben gebunden sind, 
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von Erkältungen, bewirken eine bald vorübergehende Eindickung 
des Blutes, welche jedenfalls in derselben Weise zustande kommt, 
wie die durch Abführmittel verursachte. 

Cholera-Diarrhöen. Gegenüber diesen schnell vorübergehenden 
Zuständen von Bluteindiekung bedingen die profusen Diarrhöen Cholera- 
kranker einen mehr persistenten ausgesprochenen Zustand von Wasser- 
verarmung des Blutes. Die teerartige Konsistenz des Blntes in den schwer- 
sten Stadien der Erkrankung, der stockende Blutfluß selbst nach Durch- 
schneidung von Arterien (Dieffenbach) sind, wenn man so sagen darf, 
ein makroskopischer Anhaltepunkt für die Wasserverarmung des Blutes. 

Um eine Anschauung über die Veränderungen des Blutes infolge 
der Cholera-Diarrhöen zu gewinnen, sind wir noch heute auf die 
klassischen Untersuchungen €. Schmidts angewiesen, welche in der 
Dorpater Epidemie zu Ende der 40er Jahre ausgeführt wurden und 
durch ihre Vielseitigkeit eine wahre Fundgrube interessanter chemischer 
und physikalischer Daten bilden. Diese Untersuchungen wurden am 
Aderlaßblute ausgeführt, und wenn die hier gefundenen Zahlen keine 
besonders starken Eindickungszustände zeigen, so muß man wohl von 
vornherein berücksichtigen, daß die Patienten, welche durch Aderlaß 
noch genligende Blutmengen für die Analysen lieferten, sich eben noch 
nicht in den Stadien der höchsten Wasserverarmung befanden. Die 
Einwirkung der Choleradiarrhöen auf die Zusammensetzung des Blutes 
im allgemeinen scheint mir am klarsten aus der nachfolgenden Tabelle 
hervorzugehen, welche ich aus den Zahlenergebnissen von Schmidt 





1. Normal, männl. Individuum 25 Jahr 1,0599 1,0888 | 1,0292 
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Betrachtet man die Zahlen des spezifischen Gewichtes des ganzen 
Blutes allein, so sieht man, daß die Eindiekung desselben in zwei Fällen 
(IIT und IV) verhältnismäßig gering, in den anderen dagegen dentlich, 
wenn auch keineswegs in exzessiver Weise ausgesprochen ist. Eine 
Übersicht über die Zahlen des Serum zeigt weiter, daß in Fall IV 
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Degeneration und Zerfall von roten Blutkörperchen innerhalb der Blut- 
gefäße im zirkulierenden Blutstrom eintreten und das Hb gelöst im 
Blute kreisen — Hämoglobinämie. Dieses gelöste Hb wird, falls es 
nicht in zu großen (uantitäten im Blute vorhanden ist, in erster Linie 
in der Leber umgewandelt und ausgeschieden. 

2. Kann wahrscheinlich infolge mangelhafter Konstitution der roten 
Blutkörperchen ein abnorm starker Zerfall derselben in der Leber 
eintreten, wie man es für manche Formen von Anämie, besonders in 
vorgeschrittenen Stadien, annehmen muß, oder es kann die Resistenz 
der roten Blutkörperchen durch mancherlei Einflüsse, z. B. cO,-Über- 
ladung des Blutes herabgesetzt sein, so daß das Hb abnorm lose an 
das Stroma gebunden erscheint. 

3. Ist durch Untersuchungen von W. Hunter die Möglichkeit 
nahegerückt, daß eine lokalisierte Degeneration von roten Blut- 
körperchen in der Pfortader stattändet, wahrscheinlich hervor- 
gerufen durch Einwirkung toxischer, vom Tntestinaltraktus aus resor- 
bierter Stoffe, welche somit zur Erklärung mancher Formen von schwerer 
Aniimie dienen können. 

Welche Faktoren im Einzelfalle den vermehrten Zerfall der roten 
Blutkörperchen bewirken, lüßt sich bei einigen wenigen Vergiftungen 
mit ziemlicher Sicherheit entscheiden, in der Mehrzahl der Fälle da- 
gegen ist es durchaus unsicher, ob die Auflösung der roten Blutkörper- 
chen innerhalb der Zirkulation geschieht, oder ob sie durch die in- 
folge chemischer Alteration krankhaft funktionierenden Leberzellen be- 
wirkt wird. 

Als Folge des erhöhten Zerfalls von roten Blutkörperchen 
tritt — wie wir aus den Arbeiten von Naunyn, Stadelmann, Afa- 
nassiew u. a. wissen — eine Vermehrung des Gallenfarbstoffes 
— Pleiochromie — auf, welche zu einer Eindickung der Galle, 
Zähflüssigkeit derselben und daher Stagnation mit Resorption von 
Gallenfarbstoff, mit anderen Worten zur Entwicklung von Teterus 
führen kann. 

Diese Form des Icterus, welche demnach in erster Linie auf einer 
vermehrten Zerstörung von roten Blutkörperchen beruht, wurde früher 
als „hämatogener“ Tcterus bezeichnet, während man jetzt nach den 
Untersuchungen der erwähnten und anderer Autoren auch bei dieser 
Form als Übertrittsstelle des Gallenfarbstoffes und anderer Bestandteile 
der Galle in die Zirkulation lediglich die Leber anzusehen hat, in welcher 
die Resorption durch die Lymphbahnen der Gallengänge und demnächst 
weiter in das Blut erfolgt. Es ist also auch der durch hämolytische 
Vorgänge entstandene Icterus ebenso ein hepatogener, wie der Stauungs- 


ieterus bei Verschluß des duetus choledochus. 
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Bei dem Akte der Auflösung verlieren die Blutkörperchen der Säuge- 
tiere zuerst ihre zentrale Depression, an deren Stelle eine nabelartige 
Einziehung entsteht; der gebildete Trichter wird enger und schließt 
sich, darauf erfolgt eine vollständige Auflösung (L. Hermann und 
Rywosch). 

Nach v. Limbeck findet sich bei Einwirkung von gallensauren 
Salzen die Resistenz der roten Blutkörperchen verstärkt und zwar weil, 
wie der genannte Autor annimmt, die weniger resistenten roten Blut- 
körperehen durch die Auflösung zugrunde gehen, 

Eine Einwirkung der Galle auf das Gesamtblut konnte ich bei 
zahlreichen Tierexperimenten durch Messung des spez. Gewichts des 
Blutes beobachten, und zwar fand ich, daß nach intravenöser Ein- 
spritzung von frischer Galle oder Natron choleinicum das spez, Gewicht 
des Blutes um ein Beträchtliches zunahm, so daß. die Annahme nahe 
liegt, daß die Anwesenheit von Galle im Blute einen biuteindickenden 
Einfluß durch Übertritt von Flüssigkeit aus den Blutgetüßen in die 
Lymphspalten der Gewebe ausübt, ähnlich wie die von Haidenhain 
geprüften Stoffe der Gruppe des Krebsmuskelextrakts, des Pepton u. &. 
Lymphagoga, 

Des weiteren ist hier die Beobachtung von v. Limbek zu 'er- 
wähnen, welcher die natürliche Hyperisotonie des Serum bei cholämischen 
Zuständen mitunter niedriger fand, als, im normalen Blute, 

Als Wirkung auf das Spektrum des Blutes führt Rywosch an, 
daß konzentrierte Lösungen der gallensauren Salze die Reduktion des 
Oxyhämoglobin beschleunigen. 

Nach demselben Autor wirken das taurocholsaure und chenochol- 
saure Natron bei einer Konzentration dieser Substanzen von 1:500 im 
Blute beschleunigend auf die Blutgerinnung ein, heben dagegen bei 
einer Konzentration von 1:250 die Gerinnung des Bintes vollständig auf, 

Nach Experimenten von Nolf, sowie von Doyon und Karelf 
hebt die Exstirpation der Leber die Gerinnungsfähigkeit des Blutes 
auf. Nolt erklärt diese Erscheinung so, daß beim Beischfressenden Tiere 
kleine Mengen von Propepton und Pepton durch die Darmwand in das 
Blut gelangen und durch Bildung eines „Fibrinolysins“ die Ge- 
rinnung aufheben. Beim Gesunden num soll die Leber ein „Anti- 
thrombin“ produzieren, welches die Wirkung des Fibrinolysins auf- 
hebt und bei dessen Fortfall infolge von Exstirpation der Leber ılie 
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wenig oder gar keine Änderungen darbieten. Bei einigermaßen aus- 
gesprochen starken Übertritt von Gallenbestandteilen in das Blut finden 
sich dagegen bemerkenswerte Veränderungen, und zwar: 

Die roten Blutkörperchen zeigen im frischen Blutpräparate, welches 
vorsichtig unter Vermeidung jeglichen Druckes aus einem kleinen lier- 
vorquellenden Blutströpfchen angefertigt ist, ein eigentümliches Ver- 
halten, auf welches schon im Jahre 1876 Gerhardt in einer Disser- 
tation seines Schülers W, Fick aufmerksam gemacht hat, und das sich 
bei zahlreichen Fällen von schwerem Ieterus bei den Untersuchungen 
auf der zweiten medizinischen Klinik hat demonstrieren lassen. Es 
findet sich nämlich in dem frischen Blutströpfehen eine auf- 
fallend schnell eintretende Stechapfelbildung (Maulbeerform) 
an den roten Blutkörperchen, und gleichzeitig ist dabei die Geld- 
rollenanordnung derselben, welche man unter normalen Verhält- 
nissen stets zu sehen bekommt, in auffälliger Weise gestört, #0 
daß man fast sämtliche rote Blutkörperchen im Gesichtsfelde vereinzelt 
liegend antrifft. Diese Anomalien der roten Blutkörperchen im frischen 
Präparate werden von €. Gerhardt als Wirkung der Gallensäuren 
im Blute aufgefaßt. 

Auch Hofmeier beobachtete bei dem Ieterusder Neugeborenen 
mangelhafte Geldrollenbildung im Blute. Schwerere Veränderungen 
fand O. Silbermann bei dieser Krankheit, bestehend in dem Auftreten 
von Makro- und Mikrocyten, sowie Poikilocyten und Blutschatten. Wein- 
traud konstatierte bei einem Falle von fieberhaftem Ieterus helle 
Flecken im Innern der roten Blutscheiben mit lebhaften Bewegungen, 
die nicht nur als Molekularbewegungen anzusehen waren, sondern als 
richtige Ortsbewegungen imponierten. Diese Flecken änderten ihren 
Platz im Innern der Blutscheiben und die Bewegungen zeigten sich 
am lebhaftesten im frisch entnommenen Präparate, erloschen nach 
1—2 Stunden. 

Dus Blut im ganzen zeigt bei ikterischen Zuständen zumeist eine 
Konzentrationszunahme, Schon Becquerel und Rodier fanden hierbei 
die roten Blutkörperchen vermehrt, desgleichen von Limbeck; und 
v. Noorden konstatierte bei starkem katarrhalischen Icterus bei Frauen 
einen Trockengehalt von 22—25°,. Siegl wies eine erhebliche Steige- 
rung des spez. Gewichts des Blutes nach und glaubt, daß sich diese 
Tatsache durch die im Blute vorhandenen Gallenbestandteile erkläre, 
welche zu einer Erhöhung des spez. Gewichts führen. Diese Erklärung 
scheint mir unhaltbar, da Galle an sich ein viel niedrigeres spez. Ge- 
wicht als Blut besitzt, und da man, um mit den festen Bestandteilen 
derselben das Gesamtblat des menschlichen Körpers schwerer zu machen, 
eine verhältnismäßig enorme Menge derselbe in die Zirkulation bringen 
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vermehrt, und zwar kann die Vermehrung eine ziemlich hochgradige 
(80—10.000 im cmm) sein. Man findet demgemäß „Leukocytose bei 
den verschiedensten Leberkrankheiten, ohne daß sich hieraus bestimmte 
Schlüsse ziehen ließen. 

Die Alkaleszenz des Blutes ist in leichten Fällen von Teterus 
nach v. Limbeck unverändert. In schweren Fällen kann die Alka- 
leszenz so stark vermindert sein, daß das Blut sauer reagiert, wie es 
von de Renzi bei akuter gelber Leberatrophie beobachtet wurde. Mit 
Zunahme der Besserung geht nach diesem Autor auch die Alkaleszenz 
wieder in die Höhe, 

Bei Kaninchen, welche durch Unterbindung der Gallengänge ikte- 
risch geworden waren, fand Landau (unter Leitung von Zuntz) 
eine unwesentliche Veränderung der Gesamtalkaleszenz und eine ver- 
hältnismäßig viel stärkere Verminderung des CO,-Gehaltes im Blute. 
Diese Erscheinung weist darauf hin, daß bei Cholämie eine Bildung 
von sauren Produkten wirksam ist, welche das Blut eines Teiles seiner 
fixen Alkalien beraubt. 


Einwirkungen verschiedener Leberkrankheiten auf das Blut, 


Von den Einflüssen, welche einzelne Lebererkrankungen an und 
für sich auf die Zusammensetzung des Blutes ausüben, ist, verhältnis- 
mäßig wenig bekannt, Die Wirkung setzt sich zusammen, erstens aus 
dem etwaigen Bestehen von leterus, zweitens von Stauungen im 
Pfortadersystem und drittens von allgemeiner Kachexie. Diese 
drei Einflüsse, welche sich in ihren Wirkungen teilweise direkt gegen- 
überstehen, machen die Deutung der Blutbefunde bei den chronischen 
Leberkrankheiten sehr kompliziert. 

Leberelrrhose. In vorgeschrittenen Stadien dieser Erkrankung 
findet sich nach den übereinstimmenden Befunden verschiedener Unter- 
sucher eine Verschlechterung der Blutmischung. Rosenstein gibt an, 
daß die Zahl der roten Blutkörperchen herabgesetzt und die der Leuko- 
eyten vermehrt sei, und ganz ühnliche Befunde erlob Wlajew, nach 
welchem die roten Blutkörperchen 3—4 Mill. betragen und das spez. 
Gewicht nie unter 1040 heruntergeht, wihrend die Leukocyten bei seinen 
Patienten 12—17000 betrugen. 

Tritt infolge stärkerer Pfortaderstauung Ascites ein, so sieht man 
eine Eindiekung des Blutes entstehen, welche wohl weniger als eine 
Folge des Flüssigkeitsergusses in die Banchhöhle anfzufassen, vielmehr 
wohl eher auf die Erschwerung der Zirkulation, venöse Stauung und 
Dyspnöe zurückzuführen ist. Bemerkenswert ist, daß unmittelbar nach 
der Entleerung eines Ascites durch Punktion das Blut beträchtlich 
wasserreicher wird, 
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man die Fieberbewegungen zu beziehen versucht hat. Netter fund 
bei solchen intermittierenden DR UL Dyor 
genes aurens im Blut, Sittmann konstatierte bei 3 Fällen von 
Cholelithiasis, leichteren und schwereren Grades, ebenfalls Staphylo- 
kokken im Blute, teils rein, teils in Mischinfektion, ebenso Gilbert 
und Girode. 

Bei einem Leberabszeß, welcher nach Steinbildung entstanden 
war und metastatisch eine ulceröse Endokarditis erzeugt hatte, fanden 
Netter und Martha im Abszeßeiter und endokarditischen Wuche- 
rungen gleichartige kleine Bakterien. Canon züchtete Pneumonie- 
kokken aus dem Blute bei Leberabszeß nach Gallensteinen und 
Zancarol Streptokokken unter den gleichen Bedingungen. 

Dabei sei erwähnt, daß Kruse und Pasquale, sowie Coun- 
cilman und Lafleur angeben, daß in Leberabszessen, welche bei 
Dysenterischen auftreten, stets Amoeben enthalten sind, zu wel- 
chen sich zumeist Strepto- und Staphylokokken hinzugeseHen, so daß es 
sich bei vielen dieser Abszesse um Mischinfektion mit Amöben und Bak- 
terien handelt, 

Fr. Pick gibt an, daß bei sog. intermittierenden Gallen- 
tiebern die Diagmose auf eitrige Infektion der Gallenwege intra 
vitam durch den Nachweis einer Lenkocytose gestützt werden kann, 
doch kann ich dies nicht bestätigen, da ich erst vor kurzem einen 
komplizierten Fall von Cholangitis suppurativa beobachtete, bei dem 
eine Leukoeytose fehlte, trotzdem bei der Sektion multiple Leberabszesse 
gefunden wurden. 

Die Bedeutung der Leukocytosen bei suppurativen Lebererkran- 
kungen ist weiter unten bei den septischen Erkrankungen im Kapitel 
der Infektionskrunkleiten im Zusammenhange mit: anderen Eiterungen 
erörtert, 

Akute gelbe Leberatrophle und akute Phosphorvergiftung. 
Beide Krankheitszustände bieten klinisch und anatomisch sehr ! 
Ähnliehkeit dar. Die Auffassung der meisten Autoren geht dahin, die 
Degeneration der Leberzellen, welche bei diesen Erkrankungen charak- 
teristisch ist, auf Intoxikation vom Mugendarmkanal her zurück- 
zuführen, wobei man nach Stadelmann bei der akuten gelben Leber- 
atrophie wahrscheinlich andie von BakterienerzeugtenStoflwechselprodukte 
zu denken hat, welehe jedenfalls nicht einheitlicher Art, sondern ver- 
schiedener Herkunft nnd Bildung sein können. 

Auch durch Bakterien selbst soll die akute Leberentzündung nach 
Babes bedingt sein können, und zwar durch Streptokokken, welche 
nur im Beginne nachweisbar, in chronischen Füllen dagegen geschwun- 
den sein sollen. 
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XX. Kapitel. 
Krankheiten des Zirkulationsapparates, 


Über die Veränderungen des Blutes bei akuten Entzündungen des 
Perikards, Myokards und Endokards ist wenig bekannt. 

Es ist auch wenig wahrscheinlich, daß diese Erkrankungen an 
und für sich einen bestimmten Einfluß auf die Blutmischungen ausüben; 
vielmehr dürften die Veränderungen der letzteren sich durch folgende 
Faktoren erklären, die aus dem Allgemeinzustande derartiger Kranker 
resultieren: nämlich durch das Auftreten von Fieber und andere 
Folgeerscheinungen bakterieller Infektion, durch die Herabsetzung 
des Blutdruckes infolge eintretender Herzschwäche und durch die 
Stauungen im venösen System. 

Verhältnismäßig eingehend sind die Veränderungen bei akuter 
uleceröser Endokarditis studiert worden, die sich in Bezug auf die 
Mischungsänderungen des Blutes durchaus analog den septischen Er- 
krankungen verhalten, weswegen auf das Kapitel „Sepsis“ verwiesen 
werden kann, woselbst auch über die bakteriologischen Befunde im 
Blute bei dieser Affektion das Nötige gesagt ist, 

Zirkulationsstörungen. Sehr viel intensiver sind die Mischungs- 
verhältnisse des Blutes bei Zirkulationsstörungen infolge von Erkran- 
kungen des Herz- und Gefäßsystems seit langer Zeit studiert worden, 
und eine Übersicht über die Literatur ergibt, daß die hier vorliegen- 
den Verhältnisse von den einzelnen Autoren sehr verschieden ermittelt 
und demgemäß auch gedeutet worden sind. 

Schon Andral und Gavarret fanden, daß das Blut Herzkranker 
bald normale Zusammensetzung zeige, bald wasserreicher sei, und Bec- 
querel und Rodier konstatierten im Jahre 1844 bei einer akut ent- 
standenen Kompensationsstörung des Herzens mit starkem Hydrops 
Herabsetzung des Eiweißgehaltes des Blutes und Verringerung des 
spez. Gewichts während gleichzeitig mit der Abnahme der Zeichen 
der Herzschwüche die Werte für die genannten beiden Faktoren 


wieder stiegen. 
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behindert ist. Übert‘ des Blutes mit Wasser durch mangelhafte 
Nierentätigkeit, erhöhter von Serum in die Gewebe infolge 
von Stauungsdruck sind nach Oertel die wesentlichen Faktoren, welche 
die Blutmischung bei Zirkulationsstörungen beeinflussen. Durch den 
‚ersten Faktor wird das Blut wasserreicher, durch den zweiten konzen- 
trierten, 

Oertel fand, daß bei allen möglichen Formen von Kreislaufstörungen, 
bedingt durch Klappenfehler, Fettherz usw, Zunahme des Wassergehaltes 
des Blutes eintritt, wahrscheinlich bedingt „durch die gewohnte reich- 
liche Aufnahme von Getränken“, 

In Rücksicht auf die weitgehenden praktischen Konsequenzen, 
welche Oertel aus seinen Anschauungen über die Blutmischung bei 
Herzfehlern für die Therapie zog, erfuhren diese Angaben bald von 
mehreren Seiten Nachprüfungen. 

v. Bamberger kam auf Grund seiner schr umfangreichen und 
sorgfältigen Blutuntersuchungen zu dem Resultate, daß Klappenfehler an 
und für sich nur eine abnorme Verteilung des Blutes bedingen, ohne 
auf die Quantität und Qualität desselben irgend einen Einfluß zu haben. 
Im Stadium der Kompensation und der beginnenden Störung der- 
selben hat, das Blut, seiner Anschauung nach, entweder normale Zu- 
sammensetzung, oder es zeigen sich solche Abweichungen, die durch 
‚die konstitutionellen und Lebensverhältnisse bedingt sind. 

Im Stadium der aufgehobenen Kompensation geht das Blut 
um so sicherer, je beträchtlicher die venöse Stanung ist und je rascher 
and ausgiebiger hydropische Exsudate erfolgen, einer zunehmenden 
Eindickung entgegen. 

In ähnlichem Sinne äußerte sich kurz darauf gelegentlich des VII, Kon- 
‚gresses für innere Medizin Lichtheim, dessen Untersuchungsresultate, 
in der Dissertation von Schwenter ausführlicher beschrieben, am 
venösen Blute gewonnen waren. Auch Kisch schloß sich bei den 
damaligen Verhandlungen dieser Auffassung an. 

Gegenüber diesen Einwürfen gegen eine der Hauptstützen in der 
theoretischen Grundlage seines Heilsystems sah sich Oertel (2) veran- 
laßt, umfangreiche Untersuchungen über die Blutmischung bei Zirkula- 
tionsstörungen zu veröffentlichen. Er fand bei der Bestimmung des 
Hämoglobingehaltes und ferner des Dichtigkeitsgrades des Blutes zu- 
nächst erhebliche Differenzen zwischen dem aus einem oberflächlichen 
Schnitte in der Fingerbeere langsam ausfließenden hellroten Blute gegen- 
über dem aus tieferem Schnitte achnell hervorquellenden dunklen venö- 
sen Blute, derartig, daß das letztere einen um 5—10 Prozent höheren 
Hämoglobingehalt aufwies als das andere; so daß sich also das Blut 
aus dem Kapillarbezirk erheblich wasserreicher erwies gegenüber dem 
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reicher wir Diese Verwässerung kommt unzweifelhaft durch 
Übertritt von Gewebsflüssigkeit in die Kapillaren zustande, 
und es zeigt sich daher, daß bei Kompensationsstörungen eine 
im Kapillargebiete beginnende und im venösen Bezirk am 
stärksten ausgeprägte Verdünnung des Blutes eintritt, welche 
im ersten Beginne nicht durch Wasserretention infolge Verminderung 
von Urinsekretion (Oertel) erklärt werden kann. Diese letztere ist 
vielmehr ebenso eine Konsequenz des herabgesetzten arteriellen Blut- 
druckes, wie der Flüssigkeitsübertritt in das Blut im kapilluren Gefäß- 
gebiete; beide sind Parallelerscheinungen, und es ist natürlich, daß im 
weiteren Verlaufe durch die allgemeine Wasserretention im Körper auch 
die Konzentration des Blutes herabgesetzt wird. 

3. Stadium. Sehr viel komplizierter ist das Verhalten des Blutes 
bei chronischen Stanungszustünden Infolge von Erkrankungen des 
Myocards und von Herzklappenfehlern, sobald sich derjenige Zustand 
von chronischer Kompensationsstörung ausgebildet hat, bei welchem sich 
Cyanose, Dyspnot, Ödeme von wechselnder Stärke und die bekannten 
Folgeerscheinungen der venösen Hyperämie in der Funktion der inneren 
Organe konstatieren lassen. 

Das Blut wird bei diesen Zuständen im ganzen wasser- 
ärmer, konzentrierter und an roten Blutkörperchen reicher, und zwar 
ist die Konzentration, entgegen der früheren Anschauung, stärker im 
Kapillargebiet als im venösen, Dieser Zustand findet sich besonders 
bei chronischen Stauungen im kleinen Kreislanfe, welche sich in den 
rechten Ventrikel und die Venen fortpflanzen. Die gewöhnliche Er- 
klärung dieser Konzentrationsannahme, die sich besonders klar bei 
Oertel ausgesprochen findet: daß das Blut bei Staunngen im Venen- 
apparate infolge von Flüssigkeitsanstritt aus Kapillaren und Venen in 
die Lymphspalten konzentrierter, und zwar naturgemäß am stärksten 
in den Venen werde, basiert auf Analogieschlüssen, die aus den be- 
kannten Tierversuchen von Cohnheim gezogen sind. Diese Versuche 
ergaben bei direkter Beobachtung der feinsten Blutgefäße in der 
Schwimmhaut des kurarisierten Frosches nach Anlegung einer Ligatur 
der Schenkelvene, Verlangsamung der venösen Strömung, Stauung der 
ıoten Blutkörperchen und Transsudation aus den Kapillaren. Diese 
"Tierexperimente lassen sich indes meines Erachtens auf die menschliche 
Pathologie nicht ohne weiteres übertragen; denn Oohnheim gibt selbst 
an, daß sich nach Anlegung der Ligatur um die Vene die Gefäße nicht 
oder nur sehr wenig erweitern, und nimmt aktive Vorgänge seitens 
der kontraktileu Elemente der Gefäßwand infolge desimmens 
gesteigerten Druckes an. Diese aktive Beteiligung der Venenwände 
füllt nun bei der langsam sich entwickelnden venösen Stauung infolge 
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Blut nicht wasserreicher werde, und damit meine Ansicht zu wider- 
legen glaubt, so ist diese Frage meines Erachtens ebenso schwer zu 
beantworten, wie die, weshalb der Urin dieser Kranken so spärlich 
und konzentriert ist, da doch Flüssigkeit allenthalben im Körper über- 
schüssig vorhanden ist. 

Wie wir oben (S. 91) ausführlicher sahen, ist der Flüssigkeits- 
austausch zwischen Blut und Geweben an ein ungestörtes 
Funktionieren des vasomotorischen Nervenapparates ge- 
bunden, und dieser wieder steht in so untrennbarem Zusammen- 
hange mit dem Blutdrucke, daß schon aus dieser Tatsache die 
Störung des Flüssigkeitsaustausches bei dem dauernd gesunkenen arte- 
riellen Drucke Herzkranker zu erklären ist, } 

Das Blutserum, welches sich aus einem derartig eingedickten 
Blute beim Stehen außerhalb des Körpers absetzt, zeigt eine auffällig 
niedrige Konzentration, und man muß daher annehmen, daß der 
Flüssigkeitsgehalt eines solchen Blutes im ganzen verringert und dieses 
spärliche Plasma außerdem von abnorm dünner Beschaffenheit ist. Daß 
diese Verdünnung der Blutilüssigkeit im Zusammenhange mit einer all- 
gemeinen Verdünnung der Gewebstlüssigkeiten infolge von mangelhafter 
Wasserausscheidung durch die Nieren steht, wie Oertel annimmt, halte 
ich ebenfalls für sicher, 

Aus zahlreichen in meiner erwähnten Arbeit aufgeführten Bei- 
spielen geht hervor, daß auch bei dem infolge chronischer Zirkula- 
tionsstörung eingedickten Blute bei Abnahme der Herzkraft 
eine Verwässerung des Blutes durch Eintritt von Gewebs- 
flüssigkeit in die erweiterten Kapillaren stattfindet. Dieser 
Zustand von chronischer Blutstauung, zu welchem sich eine vermehrte 
Schwäche der Herzaktion hinzugesellt, bietet alsdann das auffallende 
Bild einer etwa normalen oder leicht herabgesetzten Gesamtkonzentra- 
tion bei hochgradig verwässerter Beschaffenheit des Serum. 


Die Beschaffenheit des Blutes bei Zirkulationsstörungen wird dem- 
nach durch zwei Faktoren beherrscht: 1. durch die Herabsetzung 
des arteriellen Blutdruckes, 2. darch die Stauung des Blutes 
in verschiedenen Gefäßprovinzen, und es ist in späteren Stadien 
der Kompensationsstörung natürlich sehr schwer, in jedem Einzelfalle 
eine ganz sichere theoretische Erklärung für die eigenartige Blut- 
mischung aufzustellen. 

Als ein 3. Faktor ist in nenester Zeit die Erhöhung der Vis- 
kosität des Blutes infolge von CO,-Überladung von v. Koränyi, 
Breitner und Bence hervorgehoben worden. Diese Autoren schließen 
aus ihren Untersuchungen, daß die Zunahme der inneren Reibung des 
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in das Blut zurück und ist der Ansicht, daß neben den von mir an- 
geführten anatomischen Veränderungen der Lungenkapillaren und 
neben der Wirkung von Dyspnoe bei chronischen Dekompensationen die 
Wasserabgabe aus dem Blute in das Lungengewebe allein schon Infolge 
der vermehrten Blutmenge sowie der relativen Engigkeit der Lungen- 
kapillaren stattfindet, wodurch dann in gewissen Fällen eine abnorme 
Konzentration des Blutes bewirkt werden kann. 

Außerdem möchte ich auf Grund eigener Untersuchungen noch 
darauf aufmerksam machen, daß der geringere Eiweißgehalt des Serum 
bei den chronischen Herzfehlern zum Teil in der allgemeinen hydro- 
pischen Durehtränkung der Gewebe und Gewebsflüssigkeit, 
zum Teil wohl aber auch in der chronischen Unterernährung seinen 
Grund hat, da diese Kranken häufig wegen starker Appetitslosigkeit 
und der Stauungen in der Magendarmschleimhant lange Zeit hindurch 
ungenügende Mengen von Nährstoffen in sich aufnehmen. 

Neuoro Untersuchungen von Lobedoff über dns Blut bel axperimontell 
Herzklappenfehlern bei Tieren halte ich wegen des unkontrolllerharen Einfnasex der 
hierbei nötigen Verletzungen nicht für beweisend in bezug anf die Verhältnisse der 
menschlichen Pathologie, 


Diese wichtigen Verhältnisse im Blute bei beginnenden und aus- 
gebildeten Kompensationsstörungen des Herzens sind in den bekannten 
Werken von v. Jürgensen über die Insuffzienz des Herzens und von 
Krehl in dem bezüglichen Kapitel seiner allgemeinen Pathologie ein- 
gehend gewürdigt worden, und die genannten Autoren schließen sich 
im allgemeinen meinen Erklärungen dieser Blutverändernngen an. 

In auffälliger Weise dagegen sind die Verinderungen der Blut- 
mischung bei Herzkranken von anderen Autoren auf diesem Gebiete in 
der letzten Zeit vernachlässigt worden, denn während man noch im 
Jahre 1888 auf dem Kongresse für innere Medizin unter dem 
Einflusse der Oertelschen Lehre der Beschaffenheit des Blutes bei 
Herzkrankheiten und speziell bei Herzinsuffizienz ein besonderes Gewicht 
beilegte, wurde auf dem Kongresse des Jahres 1899 in zwei ausführ- 
lichen Referaten und vielseitiger, sich anschließender Diskussion „über 
die Insuffizienz des Herzmuskels“ der Blutmischung von keinem 
Autor auch nur mit einer Silbe Erwähnung getan, vielmehr wurde 
diesmal die ganze Debatte beherrscht von den Erörterungen über den 
„Herzmuskel*®. n 

80 sehr auch nach meinen eigenen obigen Ausführungen die Kraft- 
leistung des Herzmuskels in den Vordergrund der ganzen Symptome bei 
‚eintretender Insuffizienz gestellt werden maß, so sehr wird doch im 
späteren Verlaufe der Kreislaufstörungen der Herzmuskel selbst 
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dieser Theorie der Blutkörperchennenbildung am klarsten daraus hervor, 
daß bei Herzkranken die sog. Hyperglobulie keineswegs zu 
Zeiten wirklicher Atemnot am stärksten ist, wenn die Kom- 
pensationsstörung sich ausbildet, sondern erst in den späteren 
Stadien, wenn das ganze Krankheitsbild von dem Phänomen 
der Blut- und Lymphstauung beherrscht wird, Es besteht also 
gerade das Gegenteil von dem, was man gemäß der erwähnten Hypo- 
these erwarten sollte, und ich glaube daher, daß dieselbe hier ebenso- 
wenig zutreffend ist, wie für die Verhältnisse im Höhenklima. 

Nebenbei bemerkt, würde das ganze teleologische Prinzip dieser 
Blutzellenneubildungstheorie durch eine derartige Hyperglobulie bei 
Herzkranken auf den Kopf gestellt werden, denn, wie wir sahen, be- 
dingt die überschüssige Anhänfung der Erythrocyten durch 
die Erhöhung der inneren Reibung und Stase gerade die 
schwersten Hindernisse für die Wiederherstellung der Herz- 
kraft; die Natur würde also dem Organismus mit dieser an- 
geblichen Neubildung den schwersten Schaden zufügen, denn 
nicht durch eine Neubildung, sondern, wie wir bemerkten, im Gegen- 
teil durch eine Beseitigung der überschüssigen Blutzellen 
mittels des Aderlasses wird diesen Kranken geholfen. 

Schließlich möchte ich bemerken, daß ich in zahllosen mikrosko- 
pischen Blutuntersuchungen, die ich im Laufe der Zeit selbst aus- 
geführt oder in Kursen bei meinen Zuhörern kontrolliert habe, niemals 
bei Zirkulationsstörungen Erscheinungen an den Erythro- 
eyten gefunden habe, die auf eine gesteigerte Neubildung 
hinweisen. 

Himoglobin. Landois erwähnt, daß unter anderem eine erhöhte 
Venasität des Blutes die Widerstandsfähigkeit der roten Blutkörperchen 
herabsetzt. Auch aus eigenen Beobachtungen an einer Anzahl von 
Fällen geht hervor, daß in dem hochkonzentrierten Stauungs- 
blute bei Herzfehlern im Zustande der Kompensationsstörung 
das Hämoglobin abnorm lose an das Stroma gebunden ist. 
Wahrscheinlich besteht bei derartigen Patienten keine eigentliche Himo- 
‚globindmie, vielmehr zeigte sich bei unseren Patienten, daß bei dem 
aus der Vene *entnommenen und vorsichtig aufbewahrten Blute eine 
Diffusion von Hämoglobin in das Blutserum stattfand, welche unter 
gesundhaften Verhältnissen nicht zu beobachten und in derartigen Fällen 
jedenfalls als eine postmortale Erscheinung zu deuten ist. Immerhin 
bedeutet dies Phänomen, wie gesagt; eine abnorm lose Bindung des 
Hämoglobin, und es ist sehr wahrscheinlich, daß in derartigen Fällen 
ein stärkerer Zerfall der weniger widerstandsfähigen roten Blutkörper- 
ehen in der Leber stattfindet, und infolge hiervon eine vermehrte 
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nung der Atmosphäre bis zur alyeolären O-Spannung von 40—45 mm 
Hg eine Änderung der O-Aufnahme und CO,-Ausscheidung bedingen, 
und daß erst bei tieferem Sinken der O-Spannung der respiratorische 
Quotient steigt. 

Aber nicht nur von der vorhandenen O,-Menge ist die O,-Bütti- 
gung des Blutes bis zu gewissem Grade unabhängig, sondern auch die 
im Blute enthaltenen Quantitäten von Hämoglobin sind anscheinend 
nicht ohne weiteres maßgebend für den O,-Reichtum des Blutes, Schon 
die Untersuchungen des respiratorischen Gaswechsels von Kraus, 
Chvosteck und Bohland ergaben, daß bei schweren Anämien der 
Sauerstoflverbrauch keineswegs kleiner, manchmal eher größer als bei 
Gesunden war. Biernacki hat neuerdings durch direkte Analysierung 
der Blutgase bei Gesunden und Kranken festgestellt, daß weder in 
pathologischen Fällen mit normalem Eisen- resp. Hb-Gehalt, noch auch 
bei Kranken mit starker Verminderung des Hämoglobin die auspump- 
bare O,-Menge von der Norm abweicht. Nur bei Hb-Armut 
höchsten Grades (Karzinom und Leukämie) war die O,-Menge herab- 
gesetzt. Es zeigt sich aus den Zahlen von Biernacki, daß bei Hb- 
Armut die relative O,-Menge der vorhandenen Hb-Quantität heträcht- 
lich steigt, daß, wenn z. B. ein Gesunder bei 21,12%, Trockensubstanz 
des Blutes 0,0445 g Fe und 20,77 oem O in 100 ccm Blut aufwies, auf 
0,01 g Fe 4,67 em O kommen; dagegen bei einer Nephritis mit 16,58%), 
Trockensubstanz des Blutes auf 100 cem Blut 0,0222 g Fe und 20,81 com 
0, somit auf 0,01 g Fe 9,97 com O kommen, daß also das vorhandene 
Hb die doppelte Menge Sauerstoff wie beim Gesunden enthält. 

Auch Bohr und Mallet nehmen an, daß das Hämoglobin in ver- 
schiedenen Zuständen verschiedene Mengen von Sauerstof® zu binden 
vermag, doch haben dagegen Kraus, Kossler und Scholz bei ihren 
Versuchen an verschiedenen Blutproben von gesunden und anämischen 
Menschen gefunden, daß es nur einerlei Hb gibt und daß die Menge 
des vorhandenen Hb in direktem Verhältnisse zu der Menge des aus- 
pumpbaren Sauerstoffes steht. 

Neuerdings hat Mohr gefunden, daß nach Blutverlusten die 
Sauerstoffversorgung durch eine Mehrleistung des Hb besorgt wird 
derart, daß das Bindungsvermögen des Hb für Sanerstoff steigt. 

Ganz allgemein galt bisher die Annahme, daß bei Vi 
der Sauerstoffzufuhr, bei vermehrtem CO,-Gehalt im Blute und bei 
Verminderung der Sauerstoffiräger der respiratorische @nswechsel 
dureh Beschleunigung des Blutumlaufes und der Atemzüge aus- 
gezlichen werde. Eine andere Anschauung hat sich indes in letzter 
Zeit dahin geltend gemacht, daß bei gewissen Zuständen von Ver- 
ringerung der Sauerstoffspannung ein eigentümliches kompensato- 
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Höhe der Kordilleren in Peru, 4392 m über dem Meeresspiegel, 
dieselbe Menge O, enthielt, wie in der Ebene; daß der Zustand 
von Anoxyhämie, den Bert auf Grund seiner Experimente für das 
Höhenklima postulierte, also nicht besteht. Doch ist auch Viault 
der Ansicht, daß ein Einfluß der Rarefikation der Luft auf den Hb- 
Gehalt des Blutes derart bestehe, daß die Verdünnung der Luft 
und Verminderung des disponiblen Sauerstoffs durch Ver- 
mehrung der Zahl der roten Blutkörperchen ausgeglichen 
werde. Bei späteren Untersuchungen auf dem Pic du Midi in Frank- 
reich beobachtete Viault ferner das Auftreten zahlreicher kleiner 
Formen von roten Blutkörperchen im Blute von aus der Ebene herauf- 
gekommenen Menschen und Tieren, während bei solchen, die bereits 
längere Zeit dort akklimatisiert waren, sich diese Formen nicht mehr 
nachweisen ließen. 

Auch von Müntz wurde im Anschluß an diese Mitteilung Ver- 
mehrung der festen Bestandteile des Blutes bei Tieren im Höhenklima 
konstatiert. 

Eine besonders eingehende Bearbeitung wurde nunmehr dieser 
interessanten Frage von schweizerischer Seite gewidmet, indem Egger 
bei einem längerem Aufenthalt in Arosa (1800 m Niber dem Meeres- 
spiegel) auf eine Anregung von Miescher hin die Blutverhältnisse 
von Menschen und Tieren unmittelbar nach ihrer Ankunft in Arosa 
und nach längerem Aufenthalte daselbst untersuchte, sowie auch Er- 
fahrungen über die weiteren Veränderungen des Blutes nach der Rück- 
kehr in die Ebene sammelte, Seine Untersuchungen wunlen auf die 
Zahl der roten Blutkörperchen und au? den Hb-Gehalt, letzteres mittels 
eines von Miescher verbesserten Fleischlschen Hämometers, aus- 
geführt. Im Anschluß hieran wurden ferner auf Veranlassung von 
Miescher durch mehrere Studierende analoge Untersuchungen an nie- 
driger gelegenen Orten angestellt, und die Resultate aller dieser Be- 
obachtungen von Egger, ferner Karcher, Suter und Veillon in 
einem zusammenfassenden Referate von Miescher besprochen, das be- 
sonders auch in Rücksicht auf die physiologischen und therapeutischen 
Schlußfolgerungen für die allgemeine Auffassung über diese interessanten 
Probleme grundlegend geworden ist. 

Als wesentlichste positive Ergebnisse dieser Untersuchungen führe 
ich hier zunächst nur kurz an, daß Egger im Durchschnitt in Arosa 
bei gesunden Männern 7 Mill. roter Blutkörperehen in Kubikmillimeter 
tand, daß bei Gesunden die Vermehrung durchschnittlich 702000, bei 
Tuberkulösen 982000 im Zeitraum von etwa 14 Tagen betrug; aber 
auch in den niedriger gelegenen Orten wurden deutliche Vermehrungen 
der roten Blutkörperchen von den genannten Untersuchern konstatiert. 
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Schömberg (650 m. üb. Meereshöhe) 5887500 rote Blutk, (Schröder) 


Reiboldsgrün(700 „ = ) 597000 „ „  (F. Woll) 
Davos (1560 5 m ”» ) 6551000 „ » (Kündig) 
Arosa (1800, „ ”» I 7000000 2 m (Egger) 
Kordilleren (4992 „ „ » .) 8000000 „ = (Viault). 


Diese Tabelle zeigt, daß in einer anscheinend ganz 
Weise die Zahl der Erythroeyten mit der Erhebung über die Meeres- 
höhe zunimmt, Wie erwähnt, geben die meisten Autoren an, daß diese 
Vermehrung der Zahlen schon unmittelbar nach der Ankunft 
in der Höhe zu beobachten ist, so z. B. nach Kündig schon 8 bis 
12 Stunden nach der Ankunft seiner Patienten in Davos. Nach diesem 
Autor nehmen die Zahlen häufig im weiteren Verlaufe des Aufent- 
haltes in der Höhe noch zu und erreichen das Maximum erst nach meh- 
reren Monaten. 

Der Hämoglobingehalt ist nicht von allen Untersuchern gleich- 
zeitig gemessen worden, er erfährt nach den meisten Angaben eine relativ 
geringere Zunahme als die Erythroeyten und ist =. B, nach Kündig 
erst nach eu. 3 Wochen den Erythroeytenzahlen konform. Meines Er- 
achtens sind alle diese, mit den gewöhnlichen kolorimetrischen Appa- 
raten erhobenen Hb-Befunde nur mit einiger Vorsicht in direkte Re- 
lation zu den Erythrocytenzahlen zu setzen. 

Spätere exakte Untersuchungen von Abderhalden bei Tieren, 
welche von Basel und St. Moritz gebracht wurden, haben einen voll- 
kommenen Parallelismus zwischen dem Anwachsen der Erythrocytenzahlt 
und dem Hb-Gehalt erwiesen. 


Hypothese der Blutneubildung. Diese merkwürdigen und an 
sich unanfechtbaren Untersuchungsresultate hat man in verschiedener 
Weise zu erklären versucht, und zwar haben Miescher und seine 
Schüler in Anlehnung an die oben erwähnte Ansicht von Viault, die 
Hypothese aufgestellt, daß der verringerte Partialdruck des 
Sauerstoffs im Höhenklima eine genügende Sättigung des 
Blutes mit O, verhindere, und daß dieser ungenügende Zu- 
stand des Blutes ausgeglichen werde durch eine auf den Reiz 
der O,-Verarmung hin hervorgerufene Neubildung roter Blut- 
körperchen. 

Die Richtigkeit dieser Hypothese vorausgesetzt, hätten wir mit 
dieser Erscheinung ein interessantes Phänomen hilfebereiter Tätigkeit 
der blutbildenden Organe kennen gelernt, deren Reaktion auf O,-Mangel 
nach dem Gesagten eine ungemein prompte sein müßte, 

Dieser Hypothese der sofort einsetzenden Blutneubildung 
beim Übergange in das Höhenklima gegenüber babe ich zuerst 
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ist, müßten unter diesen Umständen durch die Ben sn 
reichlicher Mengen von roten Blutkörperchen schwerste Störungen im 
Organismus auftreten, 

Auf Grund dieser Erwägungen kam ich zu dem Schlusse, daß die 
Vermehrungen der Erythroeyten im Höhenklima nicht auf einer 
Neubildung von Zellen beruhen, sondern daß sie nur scheinbare 
Vermehrungen darstellen, welche sich durch physikalische Be- 
einflussungen der Blutkonzentration im Höhenklima erklären. 

Bis zu diesem Punkte sind meine Ausführungen vom Jahre 1805 
von einer größeren Anzahl von Autoren geteilt worden, es ist aber 
inzwischen in die Diskussion eine ganz andere Fragestellang hinein- 
gebracht worden, deren prinzipieller Unterschied gegenüber dem ur- 
sprünglichen Thema probandum von den meisten Autoren gar nicht 
beachtet wird. 

Während nämlich die ursprüngliche Frage lautete, ob durch 
den Reiz der Sauerstoffrerarmung im Hochgebirge eine sofortige 
Kompensation durch massenhafte Neublldung roter Blutzellen 
bewirkt werde, gefolgt von einem ebenso raschen Schwinden 
der Zellen bei der Rückkehr in die Ebene, ist diese Frage später 
dahin verschoben worden, ob dureh einen längeren Aufenthalt im 
Höhenklima eine deutliche Steigerung des Gesamthämoglobins 
eintrete. Des prinzipiellen Unterschiedes dieser beiden Fragen sind 
sich die meisten Autoren gar nieht bewußt geworden, obwohl doch 
a priori klar ist, daß eine Verneinung der ersten Frage noch keineswegs 
eine Verneinung der zweiten bedingt. 

In bezug auf die erste Frage nach dem Verhalten des Blutes un- 
mittelbar nach dem Übergange in das Höhenklima kann ich auch heute 
konstatieren, daß meine Hanptargumente gegen die Neubildungshypo- 
these bisher von niemandem widerlegt sind. 

Um nur die Hauptpunkte zu betonen, > hat tatsächlich bisher niemand von 
dem Auftreten von Erythroblasten im Höhenklima zu berichten gewußt, obwohl 
dieser Befund doch leicht genug zu erheben ist, vielmehr fanden N. und L. Zuntz, 
A. und J. Löwy auf der Höhe des Monte Rosa absolat normale Erthrocyten, und 
such von allen späteren Untersuchern wird ganz gleichsinnig Nber das Fehlen von 

lasten in der Höhe berichtet. Einzig von J. Gaule wurden beim Aufstieg 
im Luftballon Zeichen gestelgerter Nenbildung im Blute beobachtet, jedoch sind 
diese Angaben durch N. Zuntz und v. Schrötter widerlogt worden, welche bei 
10stüindigem Aufenthalte im Ballon in Hhen bis zu 5000 Metern ahslut keine 
morphologischen au den Erytheverten fanden. In demselben Sinne be- 
sichtet Abderhalden ton Untersuchungen im Laftballon. 
Moino ferneren Argumente gegen die Möglichkeit #0 rapid und enhaft 
Zeilneubildung beim Aufsting in die Hühe, sowie auch gegen 
tomlose Schwinden dor großon Mengen angeblich 
r Zeilen nach dem Abstieg In die Ebene sind nur von Schaumann 
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Daß diese Frage nicht durch vergleichende Blutbestimmungen an Tieren 
gelöst werden kann, welche wochen- oder monatelang im Höhenklima 
gehalten und darauf mit Tieren gleicher Größe, welche in der Ebene 
gelebt haben, in bezug auf die Gesamtblutmengen verglichen werden, 
ist ohne weiteres klar. 

Diese Versuche können nur einen Beitrag zu der sicher ebenfalls 
interessanten Frage bringen, ob bel längerem Aufenthalte Im Hoch- 
gebirge eine Steigerung der Blutblldung eintritt, sie besagen aber 
nicht das Geringste für die prinzipiell viel wichtigere und ursprüng- 
lich ausschließlich “diskutierte Frage, ob der menschliche (oder 
tierische) Organismus auf eine Verringerung des Sauerstoffgehaltes 
der Luft mit einer dieser Verringerung parallel gehenden so- 
fortigen Steigerung der Blutzellenbildung reagiert. 

Diese beiden Fragen dürfen nicht vermischt werden, da bei einem 
längeren Aufenthalte im Hochgebirge eine große Menge von verschie- 
denartigen Einflüssen auf den Organismus und das Blut einwirkt, 
während unmittelbar nach dem Aufstieg in die Höhe neben der Sauer- 
stoffverarmung der Luft nur einzelne, ganz bestimmte Faktoren in 
Rechnung zu ziehen sind. 

Die Tierversuche wurden zumeist derartig angestellt, daß von 
Tieren gleicher Rasse und gleichem Wurfe ein Teil in der Ebene, ein 
anderer in einem Höhenorte unter möglichst gleichen Ernährungsver- 
hältnissen gehalten wurde, die Tiere getötet und der gesamte Blutge- 
halt quantitativ bestimmt und verglichen wurde, 

Zuerst warden derartige Versuche von J. Weiß ausgeführt, welcher Kaninchen 
gleichen Wurfes auf dem Pilatus (2070 m Höhe), in Andermatt (lm) und die 
Kontrolltiere in Basel hielt. Hierbei ergab sich eine erhebliche Zunalıme der 
Blutzellenzahl in der Volumeinheit des Blutes im Höhenklima, während 
die Gesamthämoglobinmeng« pro Kilo Körpergewicht die gleiche blieb, 

Suter und Jacquet untersuchten den Gesamtblutgchalt von jungen Kanin- 
‚chen gleicher Art, welche zur Hälfte in Davos, zur Hälfte in Basel gehalten wurden. 
Es zeigte sich dabei ein leichtes Überwiegen des Gesamt-Hb bei den Davoscr Tieren, 
doch war bei einigen Baseler Tieren wisderum die Hb-Menge größer, s0 daß kin 
dentlicher Ausschlag zu konstatieren war, Außerdem waren die Daroser Tiere nach 
‚Basel geschickt und wurden hier zum Teil erst 38 Stunden nach ihrer Ankunft unter- 
sucht, so daß ihre Blutrerhältuisse gar nicht mehr unter dem Einflusse des Höhen- 
klimas standen. 

In sehr umständlichen Versuchen haben Schaumanı und Rosenquist Tiere 
im Inftyordiinnten Raume unter einer Glasglocke gehalten, ähnlich wie dies 
schon früher von v. Jaruntowski und mir ausgeführt war. Diese Autoren funden 
hierbei im Gopansatze zu den Beobachtern im Höhenklima Erythroblasten und 
Megalocyten und eine anfängliche Erniedrigung der Erythrocytenzahl 
und des Hb, der erst weiterhin eine Vermehrung dieser Faktoren folgte. Dabei 
erwähnen die Autoren ausdrücklich, daß ihre Tiere größtenteils abmagerten, 
schlecht fraßen und an Gewicht verloren und kommen schließlich sogar zu 
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In 1000 Gewichtsteilen Blut waren enthalten: 


in Basel: 808,74 Wasser, 191,26 feste Stoffe, 108,7 Hb, 
in St. Moritz: 789,96 „ 2100 „ „ 1282 
In 1000 Gewichtsteilen Serum waren enthalten: 


in Basel: 912,65 Wasser, 87,95 feste Stoffe, 73,09 Eiweiß, 
in St. Moritz: 907,75 „92 „ „» 7897 „ 


Es ergibt sich somit, daß im Höhenklima eine Änderung der Blut- 
mischung in dem Sinne eintritt, daß durch Flüssigkeitsaustritt 
eine Konzentrationszunahme im ganzen, eine Zunahme des 
Blutkörperchenvolumens (und damit naturgemäß auch der Zahl der 
Zellen) und eine Abnahme des Plasmavolumens eintritt, wobei 
gleichzeitig das letztere infolge der Wasserabgabe konzentrierter wird. 
Es handelte sich hier mithin um einen Zustand von Oligoplasmie, 
wie wir das in ähnlicher Weise als Folge von Zirkulationsstörungen 
kennen gelernt haben. 

Später sind von Zuntz und seinen Schülern wertvolle quantitative 
Blutuntersuchungen in der Höhe an Menschen und Tieren ausgeführt 
worden, von denen ich zunächst die Tabelle der Mittelwerte bei den 
Versuchspersonen nach dem Original gebe: 


Mittlere Blut- und Serumdichte bei den Versuchs- 
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Hydrämie im Sinne unserer Definition auf S. 217 die verhältnismäßig 
hohen spez. Gewichte des Gesamtblutes und auch der Zellzahlen für 
eine Zunahme des roten Blutkörperchenvolumens ganz im Sinne von 
Abderhaldens Ergebnissen sprechen. Leider sind die von mir bereits 
früher als absolut notwendig geforderten Volumenbestimmungen im 
Blute von diesen Autoren nicht ausgeführt worden. 

Auf die Untersuchungen an Tieren, welche von Zuntz beschrieben 
sind, werde ich weiterhin zurückkommen. 


Erklärungsversuche, 

Läßt man zunächst die Frage nach der Wirkungsweise eines 
längeren Aufenthaltes im Höhenklima beiseite und berücksichtigt man 
lediglich die Frage nach der unmittelbaren Einwirkung der 
Luftverdünnung auf das Blut, so ist die von mir vertretene Auf- 
fassung, daß die Vermehrung der Erythrocytenzahl In der Höhe 
nur eine scheinbare sel, von zahlreichen Autoren geteilt worden, nur 
über das „Wie“ besteht noch keine Klarheit. 

In der erwllhnten Arbeit habe ich zunächst auf Grund von Tier- 
experimenten, welche in Iuftverdünnten Raume ausgeführt wurden, 
darauf aufmerksam gemacht, daß sich die Zahlenverhältnisse der roten 
Blutkörperehen bei der Versetzung in das Höhenklima und wiederum 
bei der Rückkehr in die Ebene am ungezwungensten dadurch erklären 
lassen, daß infolge der Vermehrung und Vertiefung der Atem- 
züge im Höhenklima und der dadurch gesteigerten Wasser- 
abgabe des Körpers, sowie infolge der Trockenheit der Luft 
im Höhenklima eine Verminderung des Wassergehaltes des 
Blutes, also eine Eindickung desselben eintritt, welche bei 
der Rückkehr in die Ebene durch Verminderung der Wasser- 
abgabe bei gleicher Flüssigkeitsaufnahme wieder ausge- 
glichen wird. 

Diese ursprüngliche Ansicht habe ich später dahin modifiziert, 
daß bei der beschleunigten Atmung infolge der Rarefikation des Sauer- 
stoffes in der Höhe ein Übertritt von Flüssigkeit ausden Kapil- 
laren in die Gewebe und damit eine Konzentrationszunahme 
des Blutes eintritt (vgl. die weiter unten mitgeteilten Respirations- 
versuche), und wie ich aus einem Zitat bei Meißen sehe, ist eine ähn- 
liche Auffassung bereits früher von Bunge geäußert worden. 

Versuche, die Wirkung des Höhenklimas im luftverdünnten Raume 
zu studieren, welche neuerdings von Fießler im pneumatischen Kabinett 
angestellt wurden, sprechen ganz in diesem Sinne und auch dieser 
Autor läßt es unentschieden, ob eine wirkliche Wasserabdunstung mit 
nachfolgender Eindickung des Blutes oder ein Austritt von Plasma aus 
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die Frage wohl dahin entschieden win dürfte, daß dio gefandenen Zahlen im 
Höhonklima nicht auf techn/schen Fohlern beruhen, 

Wenn somit keine positiven Ergebnisse vorliegen, welche die An- 
sicht von P. Bert, Viault und Miescher über das vikariierende Ein- 
treten einer gesteigerten Blutzellenbildung bei Einwirkung von ver- 
dünnter Luft stützen könnten, so ist die zweite Frage, ob durch 
einen längeren Aufenthalt Im Höhenklima eine vermehrte Blut- 
bildung eintritt, damit nicht ohne weiteres beantwortet. 

Während Abderhalden diese Frage auf Grund seiner zahlreichen 
Untersachungen verneint, bejahen Zuntz und seine Schüler dieselbe 
auf Grand von quantitativen Hb-Bestimmungen und Knochenmarks- 
üntersuchungen an vier jungen Hunden, von welchen zwei im Höhen- 
klima gehaltene sowohl eine Zunahme des Gesamt-Hb, wie besonders 
eine auffällige Zunahme des Iymphoiden Knochenmarkes zeigten. 

Meiner Ansicht nach kann diese Frage nicht ohne weiteres durch 
einzelne Tierversuche entschieden werden, denn es ist von vornherein 
nicht ausgeschlossen, daß junge Tiere, welche in der Ebene ge- 
boren sind, beim Übergang in die Höhe krank werden und 
dadurch komplizierte Verhältnisse in ihrem Blutsystem eintreten, welche 
nicht ohne weiteres als Reaktionen des Höhenklimas aufzufassen sind. 
In diesem Sinne scheinen mir Untersuchungen von Bürker zu sprechen, 
welcher Kaninchen von Tübingen auf die Schatzalp überführte und hier 
zunächst auffällige Vermehrungen des Eisens der Leber kan- 
statierte, ein Befund, der für eine anfängliche vermehrte Zerstörung 
von roten Blutzellen spricht. Der Eisengehalt im Blute selbst war 
zuerst, vermehrt, sank darauf, um später wieder zu st 

Diese Ergebnisse mahnen sehr zur Vorsicht bei der Verwendung 
von Tieren, deren Allgemeinreaktion dem Höhenklima gegenüber un- 
bekannt ist. 

Ebenso zeigen ja auch die Untersuchungen bei Zuntz und seinen 
Begleitern, daß anstatt einer Blutkörperchenzunahme sich in der Höhe 
geradezu hydrämische Zustände entwickeln können, und es ist daher 
für Versuche an Menschen in erster Linie zu fordern, daß 
die Versuchspersonen von vornherein eine gesunde Blut- 
mischunghaben, und daß sie ohne irgendwelche Anstrengungen 
oder sonstige schädliche Einwirkungen in das Höhenklima 
gelangen, da nur unter diesen Bedingungen wirklich ver- 
gleichsfähige Daten zu gewinnen sind, 

Daß bei Menschen, welche aus den Arbeitsstuben der 
Großstadt in das Gebirge gelangen und bei guter Kost und 
reichlieher körperlicher Betätigung im Freien infolge der 
allgemeinen Steigerung des Stoffwechsels bei mehrwöchent- 

Grawite, Klinische Pathologie dos iluten 4, Aufl, 4 
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des Zirkuliorons der Pneumoniekokken im Blute die Mitteiluugen ron Foa und Bor- 
doni Uffreduzzi,*) Netter und Levy*) erwähnt, welche im Blute von toten Föten, 
deren Mütter an Pneumonie oder Meningitis gestorben waren, Pneumonickokken 
Boz2010 konnte bei einer Frau, welche Im sechsten Monate stille und von einer 
Pneumonle mit Endokarditis befallen wurde, in der Milch Pneumonlekokken nach- 
weisen; das Kind blieb gesund. 

Nach diesen früheren Untersuchungen waren es verhältnismäßig 
nur wenig Fälle von Pneumonie, bei denen sich Bakterien im Blute 
fanden, es waren meist schwere Erkrankungsfälle, welche als allgemeine 
Pneumokokkensepsis (H. Cohn) aufgefaßt wurden und demnach stets 
als prognostisch ungünstig angesehen wurden. 

Durch Aussaat größerer Mengen von Blut haben dagegen in 
neuerer Zeit verschiedene Autoren so häufig Pneumokokken im Blute 
Pneumonischer nachgewiesen, daß man annehmen kann, daß fast in 
jedem Falle diese Kokken im Blut zirkulieren. 

Es funden Silvestrini und Sertoli, sowie Berghini und 
Prochaska (letzterer in 50 Fällen) fast ausnahmslos Diplokokken im 
Blnte ihrer Kranken, seltener Streptokokken, während Pane und 
Püßler weniger positire Resultate hatten. 

Besonders aus der Arbeit von Prochaska geht hervor, daß das 
Auftreten der Kokken im Blute keineswegs ein prognostisch 30 ungünstiges 
Zeichen ist, wie man früher glaubte. 

Rote Blutkörperchen und Hämoglobin. Von den Verlnde- 
rungen der roten Blutkörperchen infolge der pneumonischen Erkrankung 
läßt sich folgendes sagen: Schon in den älteren Publikationen von 
Sörensen, Halla und Tumas findet sich die Angabe, daß die Zahl 
der roten Blutkörperchen während des fieberhaften Stadiums nur 
eine geringe Abnahme zeigt, daß aber nach der Krise eine stärkere 
Verringerung, also eine postfebrile Anämie eintritt, Boeckmann 
fand eine Herabsetzung der Zahl der roten Blutkörperchen, welche am 
stärksten unmittelbar nach der Krise war, Monti und Berggrün 
konstatierten bei der Lobärpneumonie von Kindern eine Steigerung 
des spez. Gewichts des Blutes, welche mit dem Fortschreiten des Pro- 
zesses zunahm, Auf der Höhe der Erkrankung sank das spez. Ge- 
wicht oder blieb stehen, und fiel dauernd mit dem Eintreten der 
Lösung. Gleichzeitig nahmen in diesem letzten Stadium auch die roten 
Blutkörperchen an Zahl ab. Sadler fand bei fortlaufenden Zählungen 
ebenfalls im Beginne der Erkrankung normale Zahlen und später Herab- 
setzung derselben. Auch Leichtenstern konstatierte in bezug auf den 
Hb-Gehalt, besonders bei einem atypisch verlaufenden schweren Falle von 
Pneumonie, eine beträchtliche Verringerung im posttebrilen Stadium. 


*) Zit bei Sittmann (s. Lit.) 


intensiv fürbt — Zellen, welche Türk als „Reizungsformen* be- 
zeichnet. 

Jodophile Substanz fand Livierato in allen Fällen von Pnen- 
monia erouposa, welche extracellulär und innerhalb der Leukocyten 
vorhanden war, Die Menge derselben wächst nach diesem Untersucher 
mit dem Höhenstadium der Krankheit und steht in direktem Ver- 
hältnis zur Ausdehnung des lokalen Prozesses und zur Höhe 
der Körpertemperatur. Mit der Abnahme dieser letzteren und der 
lokalen Erscheinungen vermindert sie sich bis zu gänzlichem Ver- 
schwinden. 

Die Blutplättehen sind nach Türk bei Pneumonie stets sehr 
vermehrt. 

2. Emphysem und Asthma. 

Über die Zusammensetzung des Blutes im ganzen liegen bei diesen 
Krankheitszuständen nur vereinzelte Beobachtungen vor. Beequerel 
und Rodier fanden keine besonderen Abweichungen der Blatmischung 
bei Emphysem, auch Leichtenstern fand in vielen Fällen von Em- 
physem den Farbstoffgehalt des Blutes normal, aber bei solchen Kranken, 
deren Herzkraft nachließ, und bei denen Hydrops und Cyanose auftrat, 
regelmäßig eine Verminderung des Hb-Gehaltes. Peiper konstatierte 
bei Bronchitis und Emphysem, allerdings unter anderweitigen Kompli- 
kationen, wie Nierenstanung, eine Erhöhung des spez. Gewichts des 
Blutes. 

Auch bei eigenen Untersuchungen Emphysematöser habe ich zu- 
meist Vermehrung der roten Blutkörperchen gefunden. 

Die Verhältnisse der Blutmischung sind hier schwierig zu beurteilen, 
en die emphysematöse Erkrankung der Lunge schr häufig mit ande- 

kompliziert ist, besonders mit Veränderungen 
je Nieren, wie Schrumpfniere, ferner mit Alkoholismus, chronischem 
Magenkatarrh usw. Der mangelhafte Ernährungszustand der meisten 
dieser Kranken prägt sich infolge der zumeist bestehenden Cyanose 
nicht ohne weiteres im allgemeinen anämischen Äußeren aus, trotzdem 
dürfte in den meisten dieser Fälle eine mehr oder weniger starke 
Blutermut bestehen, welche indes durch Stauung der Zirkulation ver- 
deckt wird. 

Es handelt sich bei der Blutmischung der Emphysemkranken 
jedenfalls um ähnliche Verhältnisse, wie wir sie bei Herz- 
klappenfehlern kennen gelernt haben. Die Verlangsamung 
und Stauung des Blutstromes, ‚welche sich in der Erweiterung 
und Schlängelung der Venen, in der Oyanose und den Stauungs- 
erscheinungen vieler Organe ausspricht, führt auch hier zu einer 








Erkrankungen des Bespirationsapparates. 651 


Bildung kommt nach v. Leyden bei Asthma dadurch zustande, daß ein 
Lympherguß in die Alveolen und eine Umbildung der eosinophilen 
Zellen zu Kristallen stattfindet. 

Nach Lewy rühren die Kristalle und die eosinophilen Granula- 
tionen von derselben Muttersubstanz her, für gewöhnlich beladen sich 
die Leukocyten mit dieser Substanz und transportieren dieselbe weiter, 
falls aber zuviel von derselben produziert wird, so wird sie in Kristall- 
form ausgeschieden, wie dies auch postmortal der Fall ist. 


Ältere Literatur. 


Auscher u. Lapicque. Compt. rend. de la soc. de biol. 1895. „Nr. 406. 

Baceiochi. Sperimentale. 1893. Nr. 16j17. 

Belfanti. Rif. med. 1890. Nr. 87. 

Bert, P. Sur la richesse en hemoglobine du sang des animaux vivant sur les hauts 
liex. Compt. rend. de l'acad. d. scienc. 1882. S. 805. 

Bieganski. Dt. Arch f. klin. Med. Bd. 53. 1894. S. 433. 

Biernacki, E. Centralbl. f. inn. Med. 1895. Nr. 14. 

Böckmann. Dt. Arch. f. klin. Med. 1881. Bd. 29. 

Bohland. Berl. klin. Wochenschr. 1898. Nr. 18. 

Bohr. Skand. Arch, f. Physiol. Bd. 2. 1890. 8. 236. 

Bollinger. Münch. med. Wochenschr. 1895. Nr. 32. 

Boulay. Des affections & pneumocoques ind6pendantes de la pneumonie franche. 
Paris 1891. 

Bozzolo. Acad. de med. de Turin. 1890. 

Cohnstein u. Zuntz. Pfig. Arch. Bd. 42. 1888. 

Czerny, A. Arch. f. exper. Path. Bd. 34. 1895. 9. 268. 

Dastre. Sem. medic. 1898. $. 580. 

Egger. Verhandlungen des XII. Kongr. f. in. Med. Wiesbaden 1893. S. 262. 

Fick, A. Pflüg. Arch. Bd. 60. 1895. 9. 589. 

Fink, Fr. Beiträge zur Keuntnis des Eiters u. Sputums. Diss. Bonn 1890. 

Fraenkel, A. u. Geppert, J. Über die Wirkungen der verdünnten Luft auf den 
Organismus. Berlin 1888. 

Gabritschewsky. Arch. £. exp. Path. u. Pharm. Bd. 28. 1890. S. 88. 

Geppert. Charitö-Annalen. IX. Jahrg. 1884. 3. 288. 

Goldscheider. Dt. med. Wochenschr. 1892. Nr. 14. 

Grawitz, E. (1). Über die Einwirkung d. Höhenklimas auf die Zusammensetzung d. 
Blutes. Berl. klin. Wochenschr. 1895. Nr. 39. — (2) Charit6-Annalen. Bd. 19. 

Halle. Zeitschr. f. Heilk. 1888. 

Hamburger. Du Bois’ Arch. 1892. $. 518. Supplementbd. 1898. S. 157. 

Hammerschmidt. Zit. bei Krüger. 

v. Jacksch (1). Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 28. 1898. 8. 207. — (2) Centralbl. f. 
klin. Med. 1892. Nr. 5. 

v. Jaruntowsky u. Schröder. Münch. med. Wochenschr. 189. Nr. 48. 

Kikodse. Die pathol. Anatomie des Blutes bei der croup. Pneumonie. Dissertation, 
(Russisch.) 1890. 


Erkrankungen des Respirationsapparates. 653 


Neuere Literatur. 


Abderhalden. Über den Einfinß des Hühenklimas anf die Zusammensetzung des 
Blutes. Zeitschr. f. Biol. Bd. 63. 8. 125. 1902. — Weitere Beiträge zur Frage 
mach der Einwirkung des Höhenklimas anf die Zusammensetzung des Blutes. 
Zeitschr. f. Biol. Bd. 63. 9. 448. 1902. 

Derselbe. Blutunters. im Luftballon. Pflüg. Arch. Bd. 110. 1905. S. 85. 

Bürker. Die physiol. Wirk. d. Höhenklimas. Pfüg. Arch. Bd. 105. 1904. 8. 480. 

Berghini. Clin. med. ital 1899. Nr. 5. 

Cohn, H. Dt. med. Wochenschr. 1897. Nr. 9. 

Fießler. Wirkung des verminderten Lnftdruckes auf das Blut. Dt. Arch. f. klin. 
Med. Bd. 81. 1904. 8. 579. . 

Foä. Labor. scient. internat. du Monte Rosa. Turin 1904. 

Gaule. Pflüg. Arch. Bd. 89. 1902. 8. 119. 

Gottstein. Über Blutkörperchenzählung u. Luftdruck, 1. Berl. klin. Wochenschr. 
1898. Nr. 20. — 2. Allg. med. Oentral-Zeitung. 1897. Nr. 74. — 8. Münch. 
med. Wochenschr. Nr. 40. 1899. 

Gottstein u. Schröder. Ist die Blutkörperchenvermehrung im Gebirge eine schein- 
bare oder nicht? Berl. klin. Wochenschr. 1900. Nr. 27. 

De la Harpe. Du Climat d’Altitude, Congrös d’Hydrologie de Clermont-Ferrand. 1896. 

Kündig. Über die Veränderungen des Blutes im Hochgebirge bei Gesunden und 
Lungeukranken. Korrespondenzbl. f. Schweizer Ärzte. 1897. Nr. 1. 

Kraus, Koßler, Scholz. Kongr. f. inn. Med. 1899. 

Lenkei. Ref. in Fol. haematol. 1904. 8. 488. 

Lewy. Berl. klin. Wochenschr. 1900. Nr. 88. 

Loeper. La leucocytose et ’&quilibre lencocytaire dans la pneumonie franche. Arch. 
de med. exper. 1899. 9. 724. 

Löwy, A, Löwy, J. u. Zuntz. Über den Einfuß der verdünnten Luft und des 
Höhenklimas auf d. Menschen. Arch. f. d. ges. Physiologie. Bd. 66. 1897. 

Mallet s. 8. 92. 

Meißen, E. 1. Beiträge zur Kenntnis der Lungentuberkulose. Wiesbaden b. Berg- 
mann. 1901. — 2. Die Abhängigkeit der Blutkörperchenzahl v. d. Meereshühe. 
Therapeut. Monatshefte. XIII. Jahrg. H. 10. 1899. 

Meißen, E. u. Schröder, G. Zur Frage der Blutveränderungen im Gebirge. 
1. Münch. med. Wochenschr. Nr. 28/24. 1897. — 2. Ibidem. Nr. 4. 1898. 
Meyer, C. F. Ist die Zeiß-Thomasche Zählkemmer wirklich vom äußern Luftdruck 
abhängig? 1. Münch. med. Wochenschr. Nr. 18. 1900. — 2. Über den Einfluß 

d. Lichtes im Höhenklima. Dissert. Basel 1900. Buchhandlung Lendorf. 

Mohr. Verhälg. d. Ver. f. inn. Med. 1904. 

Pane. Riforma med. 1899. Nr. 182/188. 

Päßler. Münch. med. Wochenschr. 1901. 8. 819. 

Prochaska. Unters. über die Anwesenheit von Mikroorganismen im Blute bei Pneu- 
moniekranken. Dt. Arch. f. klin. Med. Bd. 70. 1901. 9. 559. 

Römisch. Beiträge z. Frage fiber d. Einwirkung des Höhenklimas auf d. Zusammen- 
setzung des Blutes. Festschrift zum 50jähr. Bestehen des Stadtkrankenhauses. 
Dresden 1892. 

Schanmann u. Rosenquist. Zar Frage über die Einwirkung des Höhenklimas auf 
die Blutbeschaffenheit. 1. Centralbl. £. inn. Med. 1896. Nr. 22. — 2. Arch. f. d. 
ges. Physiol. Bd. 68. 1897. — 3. Zeitschr. f. klin. Med. Bd. 85. 1898. 

Schumburg u. Zuntz. Zur Kenntnis der Einwirkungen des Hochgebirges auf den 
mensch. Organismus. Arch. f. d. ges. Physiologie. Bd. 63. 1896. 


654 XXI. Kapitel. 


Schröder, G. Die Blutveränderungen im Gebirge u. ihre Bedentung f. d. gesunden 
u. kranken Menschen. 1. Deutsche Medizinal-Ztg. 1897. Nr. 81. — 2. Münch. 
med. Wochenschr. Nr. 42. 1898. — 3. Ibidem. Nr. 40. 1899. 

Silvestrini u. Sertoli. Riforma med. 1899. 8. 116. 

Suter u. Jacquet. Corresp-Bl. f. Schweiz. Ärzte. 1888. Nr. 4. 

Turban. Die Blutkörperchenzählung im Hochgebirge nuf der Meißenschen Schätz- 
kammer. Münch. med. Wochenschr. Nr. 24. 1899. 

Türk. Verhalten des Blutes bei akuten Infektionskrankheiten. Wien 1898. 

Weiß. Zeitschr. £. phys. Chemie. Bd. 22. 

Zuntz, Löwy, Fr. Müller, Caspari. Höhenklima u. Bergwanderungen. Berlin 1906. 





XXI. Kapitel. 


Krankheiten des Nervensystems. 


A. Allgemeines. 


Erkrankungen des Nervensystems stehen in sehr nahen Beziehungen 
zum Blute, weil dieselben Schädlichkeiten, welche auf die Blut- 
zellen in deletärer Weise einwirken, zumeist auch das Nerven- 
system ungünstig beeinflussen, so daß ein großer Teil der Blut- 
gifte gleichzeitig auch als Nervengifte wirkt. Besonders bei den Gift- 
wirkungen, welche zur Entstehung perniciöser Anämien führen können, 
haben wir die Schädigungen des Zentralnervensystems auf gleicher 
Basis kennen gelernt. Ob diese Schädigung durch einen direkten An- 
griff auf die Substanz der Nervenzellen selbst erfolgt, oder ob kapilläre 
Blutungen mit sekundärer Zerstörung von Nervensubstanz, z. B. im 
Rückenmarke, die unmittelbaren Folgen der Giftwirkung sind, läßt sich 
selbst bei Obduktionen nicht immer mit voller Sicherheit sagen. 

Jedenfalls kann man den Satz aufstellen, daß schwere Blut- 
krankheiten und Erkrankungen des Nervensystems oft auf 
gleicher Basis entstehen. 

Es braucht sich indes bei dieser Gemeinschaft beider Systemer- 
krankungen nicht immer um Giftwirkungen zu handeln, sondern wir 
haben z. B. bei der Chlorose ein eigentümliches Wechselverhältnis 
zwischen fehlerhaftem Funktionieren des Nervensystems und mangelhafter 
Hämoglobinversorgung des Blutes kennen gelernt, welches diese altbe- 
kannte Blutkrankheit geradezu als eine eigenartige Erscheinungsform 
einer juvenilen Neurose stempelt. 

Weiter ist daran zu erinnern, daß lediglich eine hochgradige Ver- 
armung des Blutes an Hämoglobin durch mangelhafte Sauerstoffversor- 
gung des Gehirns und des Rückenmarkes zu Schädigungen dieser Or- 
gäne führen kann, welche man als einfache „ischämische“ Störungen 
aufzufassen hat. 
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gab sich dabei für die meisten Fälle eine leichte Herabsetzung der 
Färbekraft, mithin ein mäßiger Grad von Anämie, Demgegenüber 
wurde jedoch bei einem großen Material von 40 stationären Kranken 
mit Hysterie und Neurasthenfe von Luxenburg durch exakte Zühlungen 
der Zellen und Bestimmung des Wassergehaltes an größeren Quanti- 
täten des Blutes mit Sicherheit ermittelt, daß das Blut dieser Kranken 
keine Zunahme des Wassergehaltes, mithin keine Hydrämie zeigt, 
daß vielmehr die Zahl der Erythrocyten bei diesen Kranken oft 
erheblich vergrößert ist, was Luxenburg wohl mit Recht auf die oben 
erwähnten vasomotorischen Beeinflussungen bezieht. Die Leukoeyten- 
zahlen fand dieser Autor oft unternormal. 

In Übereinstimmung hiermit kann ich aus eigener Erfahrung mit- 
teilen, daß es bei der größten Mehrzahl der Hysterischen und Neur- 
asthenischen nicht möglich ist, irgend eine morphologische Abweichung 
an den roten und weißen Zellen oder eine Abnahme der Konzentration 
des Blutes nachzuweisen, so daß man wohl mit Sicherheit den Satz 
aufstellen kann, daß irgend welche einheitlichen Veränderungen im 
Blute dieser Kranken nicht vorhanden sind, und daß demgemäß auch ein 
besonders inniger genetischer Zusammenhang dieser Neurosen mit 
Anämie, wie dies von manchen Ärzten angenommen wird, nicht be- 
stehen kann. 

Wenn sich in derartigen Fällen Abweichungen in der Zusammen- 
setzung des Blutes finden, so muß man in erster Linie an Vasomotoren- 
funktionen und ferner an Komplikationen irgend welcher Art denken, 
welche anämisierend gewirkt, haben können. 

Von Biernacki wurde die Sedimentierung des Blutes dieser 
Kranken genauer studiert und sowohl eine auffällige Verlangsamung 
in einigen Fällen, wie eine auffällige Beschleunigung der Sedimentation 
(vgl. S. 40) in anderen Fällen gefunden, welche auf Abnormitäten des 
Fibringehaltes deuteten. 

Die frühere Angabe von Neußer, daß bei Reizungen des Sym- 
pathikus, z. B. bei Neurasthenikern, Vermehrungen der eosinophilen 
Zellen im Blut auftreten, hat sich nicht bestätigt. 

Auch bei Chorea wurden in unkomplizierten Fällen von Leroux 
keine anämischen Veränderungen gefunden. Interessant sind die Angaben 
von Zappert, welcher in derartigen Fällen Steigerungen der eosino- 
philen Zellen bis zu 19"/, fand, Auch Schaps fand in einigen Fällen 
Vermehrung der Eosinophilen, im übrigen zum Teil Leukooytosen, zum 
Teil normale Zahlen, Ein bestimmter Anhaltepunkt für die Auf- 
fassung der Chorea als einer Infektionskrankheit läßt sich hieraus nicht 
gewinnen. 

Grawite, Klinische Pathologie des Elulem. 3. Aufl. “2 
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XXIN. Kapitel, 
Erkrankungen der Nieren. 


Die ersten exakten Blutuntersuchungen bei Nierenkranken, welche 
durch Gregory, Bostock und Christison*) ausgeführt wurden, er- 
gaben eine eigentümliche Veränderung des Blutes dieser Kranken, 
welche sich in starker Verminderung der festen Stoffedes Serum 
ausprägte, infolge deren die Blutflüssigkeit eine verringerte Dichte 
zeigte. Diese Angabe wurde von Andral und Gavarret bestätigt. 

In umfassenderer Weise wurden sodann von C. A. Schmidt im 
Anschluß an seine Blutuntersuchungen bei Cholera- und Ruhrkranken 
Analysen des Blutes von Nierenkranken ausgeführt, deren wesentliche 
Ziffern, soweit sie die Gesamtkonzentration betreffen, hier angeführt 
werden sollen, weil sie ein klares Bild derselben zu geben geeignet sind: 

1. Ein 34jähriger Mann, Säufer, von mittlerer Konstitution mit starken Ödemen 
und Albuminurie zeigte: 

spez. Gewicht des Blutes. . . . . . 1,0518 
Bi » der Blutzellen . . . . 1,0848 
® »  desserum 2.2... 1,022. 

Das Blut enthält: 44,9%, Blutzellen. 

55%, Intereellularfluidum (Plasma). 


jähriger kräftiger Mann mit spärlichem, eiw 





2% Ein 
Ödemen zeigt 









spez. Gewicht des Blutes . 2... 
der Bintzellen . . . » 
” nn  desserum. 2.2... 
Das Blut enthält: 38,9%, Blutzellen, 
61.0°°, Intercellularfiuidum. 
3. Ein 39 Jahre alter Mann mit chronischer Nephritis und starken Ödemen zeigte: 


„pez. Gewicht des Blüten . ©... . 1,0446 
# » der Blutzellen . . . . 1,0819 
nm den Sem 1,024. 





Das Blut enthält: 34,2°/, Blutzellen, 
65,7%, Intereellularfuidum 


*, Zit. bei Beequerel u. Rodier ıs. Lit. 1). 
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Aus diesen Zahlen geht klar hervor, daß bei den beobachteten 
Nierenkronken in verschiedenen Stadien der Nephritis das Blut im 
ganzen wasserreicher geworden war, daß die Gesamtmenge der 
Bluttlüssigkeit auf 55—65°, erhöht und das Serum selbst beträcht- 
lieh wasserreicher geworden war. Dagegen zeigte sich das spez. 
Gewicht der Blutzellen nicht wesentlich verändert, 

Nach Schmidts eigener Ansicht veranlaßt der Eiweißverlust 
der Nierenkranken einen Austritt von Albuminaten aus der Intercallu- 
lartlüssigkeit des Blutes und eine Zunahme der unorganischen Stoffe, 
Das gegenseitige Verhältnis der Mineralstoffe, sowie die typische Ver- 
teilung von Kalium, Natrium, Phosphor und Chlor auf die morphologi- 
schen Elemente des Blutes bleibt unverändert. 

Ähnliche Resultate erhielt auch Scherer, welcher bei sechs Blut- 
analysen von Nierenkranken in verschiedenen Stadien der 
im Durchschnitt 18,6%, feste Bestandteile und 81,3°/, Wasser im Blute 
und im Serum 6,9%, feste Teile und 93,1%), Wasser ermittelte. Bee- 
querel und Rodier (2) fanden ebenfalls das spez. Gewicht des Serum 
auffällig erniedrigt und zwischen 1019 und 1023,5 schwankend. 

Auch andere Beobachter aus späterer Zeit, wie Frerichs, Hinter- 
berger, Gorup-Besanez betonen, daß die Wasserzunahme im Blute 
von Nierenkranken vornehmlich das Serum betreile, daß bei Nephritis 
also eine Hydrämie vorläge. 

Aus den zahlreichen späteren Untersuchungen hat sich im wesent» 
lichen eine Bestätigung dieser Anschauungen ergeben, doch hat sich im 
übrigen gezeigt, daß ganz beträchtliche Schwankungen der Blutmischung 
gerade bei dieser Krankheit zu konstatieren sind. 

Die Zusammensetzung des Blutes Nierenkranker scheint — ub- 
gesehen von individuellen Verhältnissen — erstens von der Art der 
Nierenerkrankung abzuhäingen, da sich besonders bei Schrumpfniere 
die Blutmischung wesentlich anders verhält, als bei den Formen paren- 
chymatöser Nephritis. Zweitens bietet das Blut in den einzelnen 
Stadien dieser Erkrankungen verschiedene Verhältnisse dar, und 
drittens spielt das Vorhandensein von Ödemen eine wichtige Rolle, 

1. Die chronische parenehymatöse Nephritis bedingt in den 
meisten Fällen eine Herabsetzung der Konzentration des Gesamtblutes, 
welche mancherlei Schwankungen unterworfen ist. Bei akuten Fällen 
fand Laache eine stärkere Herabsetzung der Zahl der roten Blut- 
körperchen als bei den chronischen Formen, und nach seinen Beobach- 
tungen war die Zahl der roten Blutkörperchen durchnittlich um 19%, 
der Hb-Gehalt dagegen um 26°), also verhältnismäßig stärker herab- 
gesetzt. Auch Leichtenstern fand bei Morbus Brighti mäßige Herab- 
setzungen des Hb-Gehaltes, 
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Hb-Gehalt des Blutes bei Nierenkranken mit starken Üdemen nicht 
größer wird, wenn die Ödeme schwinden, eine Ansicht, der sich auch 
v. Jaksch anschloß, und Biernacki konstatierte, daß bei starken all- 
gemeinen Ödemen eine fast normale Konzentration des Blutes vorkommt. 

Dieballa und v. Kötly geben an, daß bei Morbus Brighti zu- 
erst Hydıops des Blutes, also Hydrämie eintritt, während der Hydrops 
der übrigen Körpergewebe durch Vermittlung des Bluthydrops zustando- 
kommt. Nach diesen Autoren steht der Hydrops im umgekehrten Ver- 
hältnis zum Hb-Gehalte, dem spez. Gewichte und der Zahl der roten 
Zellen des Blutes, sowie der Tagesmenge des Harns, während er in 
geradem Verhältnis zur täglichen Eiweißmenge des Harns steht, 

Die roten Blutkörperchen erleiden bei der chronischen paren- 
chymatösen Nephritis nach meinen Beobachtungen keine morphologischen 
Veränderungen, sofern nicht Blutungen oder sonstige Komplikationen 
bestehen. Leichte Größenunterschiede zwischen den einzelnen Zellen 
sind häufig zu beobachten, es fehlen aber vollständig die Zeichen 
degenerativer Veränderung, die wir bei der Einwirkung von Blutgiften 
besprochen haben. 

Die Leukocyten zeigen nach eigener Erfahrung bei unkomplizier- 
ten Fällen keine Vermehrung und ebensowenig irgendwelche besonderen 
morphologischen Erscheinungen, dagegen gibt Pieraceini, in Überein- 
stimmung mit früheren Mitteilungen von Sabraz&s und Lesson an, 
daß bei chronischer Nephritis die Eosinophilen schwinden, worin dieser 
Autor den Ausdruck einer Vergiftung des Organismus renalen Ür- 
sprunges sieht. 

Dieser Befund soll differentialdiagnostisch wichtig sein gegenüber 
Hydropsien infolge von Herzinsuffizierung. 

Das Blutserum beansprucht bei diesen Kranken ein besonderes 
Interesse, da es, wie bereits im Anfange dieses Kapitels erwähnt, von 
den meisten Untersuchern besonders wasserreich gefunden wurde, 

Nur die Angaben von v. Jaksch stehen mit diesen Befunden in 
Widerspruch, da er bei mehreren Fällen von chronischer Nephritis, 
und zwar zum Teil solchen mit starkem Hydrops übernormale Zahlen 
für den Eiweißgehalt konstatierte. Da indes diese Zahlen auf den 
Ermittelungen des Stickstoffgehalts im Serum beruben, #0 ist mit großer 
Wahrescheinlichkeit anzunehmen, daß ein mehr oder weniger großer 
Teil des gefundenen Stickstoffes nicht auf Eiweiß, sondern auf reti- 
nierten Harnstoff zu beziehen ist. 

H. Strauß fand in neueren Untersuchungen bei chronischer 
parenchrmatöser Nephritis stets stark herabgesetzte Werte für 
Eiweiß-N. während sich bei chronischen interstitiellen Formen fast 
normale Werte fanden. 
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des Gefrierpunktes fand, während Lindemann dies vorzugsweise bei 
akuter Nephritis und Urämie konstatierte, Nach Lindemann lassen 
sich aus der Erhöhung des osmotischen Druckes die meisten Befunde 
bei Urämie in befriedigender Weise erklären. 

Über die Toxizität des Serum liegen neuere Untersuchungen 
von H. Strauß vor, welcher nach sorgfältiger Würdigung der in der 
Literatur hierüber vorhandenen Mitteilungen auf Grund seiner eigenen 
Experimente zu dem Schlusse kommt, daß die Fälle von chronischer 
interstitieller Nephritis im allgemeinen eine höhere Giftigkeit des Blut- 
serum zeigen, als die Fülle von chronischer parenchymatöser Nephritis, 

Coconi fand dio Resistenz der roten Blutzellon bei Nophritis nicht herab- 
gesetzt und zieht daraus den seltsamen Schluß, dad die Anämie der Nephritikor 
auf einer paralysierenden Wirkung der Harngifte onf die blutbildenden Organe be- 
ruht. Schon oben wurde darauf hingewiesen, daß die osmotische Resistenz der 
Zellen nichts für die Resistenz gegenüber Blutgiften beweist, 

2. Die Sehrampfniere, chronische Interstitielle Nephritis, 
zeigt außer den erwähnten Abweichungen im Chemismus des Serum 
auch wesentlich andere Verhältnisse der Blutmischung als die paren- 
chymatöse Nierenentzündung. Man kann hier ohne Schwierigkeiten 
zwei Stadien der Erkrankung unterscheiden, in welchen die Blut- 
mischung ein durchaus verschiedenes Verhalten zeigt. 

Das erste Stadium bildet diejenige, bei unkomplizierten Fällen 
häufig sehr lange Zeit, in welcher die gesteigerte Herzkraft die durch 
die Nierenerkrankung bedingten Zirkulationsstörungen auszugleichen 
imstande ist, in welcher bei geringen Krankheitszeichen eine nuffüllige 
Urinvermehrung mit meist geringem Eiweißgehalt oder sogar ohne 
denselben besteht. In dieser Zeit bietet die Blutuntersuchung häufig 
keine abweichenden Erscheinungen, vielmehr ist die Gesamtkonzen- 
tration, ebenso wie die des Serum und auch die Zahl der roten 
Blutkörperchen in normalen Grenzen, soweit nicht komplizierende 
Verhältnisse vorliegen. 

Anders ist das Bild jedoch im zweiten Stadium, wenn die 
Herzkraft nicht mehr hinreicht, um die vorhandenen Widerstände 
zu überwinden, wenn der ıypertrophische linke Ventrikel erlahmt und 
das ganze Symptomenbild der gestörten Kompensation bei allge- 
mein zunehmendem Marasmus auftritt. In diesem Stadium entwickeln 
sich ‚diejenigen Veränderungen, welche bereits bei Besprechung der 
Zirkulationsstörungen erwähnt sind, d.h, es tritt eine progressive 
Verdünnung des Blutes durch Wasserzunahme auf, welche gerade hier 
bei Schrumpfniere besonders hohe Grade anzunehmen scheint, da z. B. 
Laache und Leichtenstern bei solchen Kranken abnorm niedrige 
Werte für rote Blutkörperchen und Hb beobachteten. 
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Im Bilutserum bei interstitieller Nephritis fanden Gilbert und 
Herscher eine auffällig starke Bilirubinreaktion. 
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unter all den vielen Bakterien, welche man im Blute gefunden hat, 
mit die erste Rolle in bezug auf die Leichtigkeit und Sicherheit des 
Nachweises, sowie die klinisch-diagnostische Bedeutung. 

Später sind die verschiedensten Bakterien im Blute nicht nur bei 
Infektionskrankheiten gefunden worden, und wir haben bereits bei Bü- 
sprechung der perniciösen Anämie, der Leukämie und Pseudoleukämie 
gesehen, daß man auf Grund dieser Befunde alsbald den weitgehenden 
Schluß gezogen hat, daß auch diese erwähnten Krankheiten als bak- 
terielle Infektionskrankheiten aufzufassen seien. 

Es sind indes bei bakteriologischen Blutuntersuchungen folgende 
zwei Punkte zu berücksichtigen, welehe zur Vorsicht gegenüber manchen 
Befunden von Keimen im Blute mahnen: 

1. Die Technik der Untersuehungen des Blutes auf Bakterien 
bietet erhebliche Schwierigkeiten dar. Zunächst ist hier die 
Untersuchung frischer Blutströpfchen zu erwähnen, welche bei 
Milzbrandintektion und Rekurrens schon bei Betrachtung mit 
stärkeren Trockensystemen die Bakterien deutlich erkennen läßt, in allen 
anderen Fällen aber resultatlos bleibt, da die sonstigen puthogenen 
Mikroorganismen nicht ohne weiteres von Krüppelformen und Zerfalls- 
körperchen im Blute zu unterscheiden sind, welche nicht nur die sog. 
Molekularbewegung, sondern anscheinend infolge von Kontraktilität ihrer 
Substanz auch Eigenbewegung zeigen können. 

Nieht viel anders verhält es sich mit Lrockenpräparaten, des 
Blutes, welche mit bakterienfärbenden Stollen behandelt sind. Auch 
hier finden sich Zerfallskörperehen im Blute, und zwar wohl besonders 
Abkömmlinge der Kernsubstanzen, welche die basischen Anilinfarbstofte 
ebenso anfnehmen, wie die Bakterien und daher infolge ihrer rundlichen 
Gestalt sehr leicht kleinste Kokken, manchmal aber auch kleine Stäb- 
‚chen vortäuschen können. 

Es ist infolgedessen unumgänglich notwendig, die Untersuchung 
des Blutes auf Bakterien durch Übertragung von Blutproben auf 
Nährböden oder auf Versuchstiere auszuführen und auch hier sind 
noch erhebliche Schwierigkeiten zu berücksichtigen. 

Dieselben beruhen darauf, daß erstens beim Übertritt eines Blnts- 
tröpfchens auf die, wenn auch noch so gut gereinigte und desinfizierte 
Haut: immer die Möglichkeit einer Verunreinigung des Blutes mit Keimen 
gegeben ist, weil die Haut überaus schwer von allen anhaftenden Keimen 
zu säubern, und auch während der für die Impfung. unvermeidlich not- 
wendigen Zeit ein Hinauffallen von Keimen aus der Luft sehr leicht 
möglich ist. 

Zweitens aber liegt: die Schwierigkeit darin, daß wohl nur bei 
sehr wenigen Krankheiten, bei welchen man Spaltpilze im Blute an- 
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sichtlich des in letzter Zeit so vielfach vorgefundenen Bacterium coli 
zu großer Vorsicht in bezug auf Verwertung nach ätiologischer Rich- 
tung hin auf. Auch die bei mehreren der folgenden Infektionskrank- 
heiten erwähnte Beobachtung, daß sich Bakterien besonders in letal 
verlaufenden Fällen sub finem vitae im Blute finden, steht mit den 
Angaben von Beco in Übereinstimmung. 

Wirkungen der Bakterien und ihrer Stoffwechselprodukte 
auf das Blut. 1. Die allgemeine Zusammensetzung des Blutes 
kann durch bakterielle Injektionen nach mehreren Richtungen hin ge- 
stört werden, und zwar ist hier zuerst die Beobachtung von Bonchard 
zu erwähnen, welcher nach Injektion sterilisierter Kulturen des Ba- 
cillus pyocyanens eine Köntraktion der Gefäße der Retina be- 
obachtete und daraus eine Reizwirkung der Toxine dieses Pilzes auf 
das vasomotorische Zentrum folgerte. 

Auch Gley und Charrin nehmen für die Stoffwechselprodukte 
des Baeillus pyocyaneus eine Einwirkung auf die Gefäßinneryation an, 
glauben aber, daß es sich hierbei um eine Paralyse der vasodila- 
tatorischen Zentren handelt. 

Da wir an den verschiedensten Stellen die Einwirkung derartiger 
vasomotorischer Reizerscheinungen auf die Blutmischung besprochen 
haben, so genügt es hier, darauf hinzuweisen, ‚daß wir nach den er- 
wähnten Beobachtungen eine Zunahme der Konzentration des 
Blutes durch Einführung der Toxine des Bacillus pyocyaneus zu er- 
warten haben. 

Hiermit stehen durchaus in Übereinstimmung die Resultate, welche 
Gärtner und Roemer bei Messungen der Lymphbewegung Im 
Gefolge von Bakterien- resp. Toxineinwirkungen nach dem Vorbilde 
der von Heidenhain erprobten Methoden gewannen. Die genannten 
Autoren fanden hierbei, daß Extrakte des Bacillus pyocyaneus, des 
Pneumobaeillus, ferner das Tuberkulin eine den Lymphstrom be- 
schlennigende und dabei das Blut eindickende Wirkung aus 
üben, wie sie Heidenhain z. B. für Krehsmuskelextrukte, Pepton 
u. a fand, 

In einer Reihe von Versuchen habe ich (& Lit) ferner gezeigt, 
daß Kulturen verschiedener Bakterien, der Cholera, Diphtherie, Sepsis 
usw. beim Einbringen in die Blutbahn schnelle Schwankungen im Flüs- 
sigkeitsgehulte des Blutes hervorrufen, und habe versucht, die Resul- 
tate dieser Tierexperimente durch Beobachtungen am Blute erkrankter 
Menschen anf ihre Bedentung in der Pathologie zu prüfen, worüber 
bei einzelnen der folgenden Infektionskrankheiten berichtet ist, 


Ferner sind hier Beobachtungen von Bianchi-Mariotti zu erwähnen, welche 
bei Einführung der löslichen Produkte des Milzbrandbaeillus, Bacillus pyoeyanena, 
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über die Bildung von Giftstoffen, Toxinen, im Blute bei Infektions- 
krankheiten, über die Bildung von Antitoxinen, über die spezifi- 
schen Wirkungen der Blutsera bei den verschiedenen bakteriellen 
Krankheiten, ferner über die neuere Immunitätslehre und ihre Be- 
gründung durch spezifische Eigenschaften des Blutes — diese viel- 
diskutierten Fragen liegen außerhalb des Rahmens dieses Buches auf 
dem Gebiete der experimentellen Pathologie. Alle die genannten eng 
zusammenhängenden Fragen haben in den letzten Jahren eine so um- 
fangreiche Literatur gezeitigt, daß ihre Beschreibung für sich allein 
ein ansehnliches Werk ausmachen dürfte, dessen Bearbeitung einer 
kompetenteren Feder vorbehalten bleibt. 
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B. Spezielles. 


1. Typhus abdominalis. 


Bakteriologisches. — Beim Abdominaltyphus hat man in Rück- 
sicht auf die häufigen Schwierigkeiten, welche hier der sicheren Dia- 
gnose entgegenstehen, versucht, durch den Nachweis von Typhusbazillen 
im Blute in einfacher und sicherer Weise die Diagnose zu erhärten: 
und es läßt sich‘ nicht bezweifeln, daß es sowohl für die sichere Eı 
kennung einzelner ungewisser Krankheitsfälle wie auch für eine früh- 
zeitig zu treffende Prophylaxe sehr erwünscht wäre, wenn man auf 
diese Weise zu einer zuverlässigen Diagnose gelangen könnte, zumal 
der Nachweis der Typhusbazillen aus den Faeces zeitraubend ist und 
auf Schwierigkeiten stößt. 

Von vornherein müssen diese Untersuchungen recht aussichtsvoll 
erscheinen, da vielfache Erfahrungen über metastatische Verschleppungen 
der T’yphusbazillen nach entfernten Organen vorliegen, und da beson- 
ders die Milz sich in der Mehrzahl aller Fälle als ein solches Depot 
eingewanderter 'Typhusbazillen erweist. Gerade aus der Milz haben 
zuerst hantemesse und Vidal durch Punktion mit einer Pravaz- 
schen Spritze Gewebssaft entnommen, verimpft und zwar mit sieben 
positiven Resultaten unter zehn untersuchten Fällen. Auch spätere 
Untersucher wie Redtenbacher und Neisser haben bei Milzpunk- 
tionen in der Mehrzahl der Fälle Typhusbazillen gefunden. Weit 
weniger zuverlässie aber haben sich die Untersuchungen des Blutes 
höser erwiesen, welche teils am Kapillarblute einer beliebigen Stelle 
der Haut, teils am Blute der Reseolen oder am Venenblute angestellt 
wurden. 











Während eine Reihe von Forschern wie Gaffky. Seitz. Lucatello zu gänz- 
n bei ihren Rlutunterschungen gelangten, und andere wie 
honr. Frünkel und Simmonds, ich selbst und Menzer nur 
1 Roseolenblute positive Erfolge aufweisen konnten. gelang 
ällen unter fünfzehn, ans dem Roseolenblute Typhusbazillen 
zu kultivi Auch Sudakoff und Thiemich haben etwas bessere Resultate 
erhalten. und zwar fand der letztere bei siehen Typhüsen dreimal die Tsphusbazillen 
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eich aber in der Regel mehr oder weniger schnell und vollständig 
wieder, so daß ein-dauernder anämischer Zustand nicht zurückbleibt, 
Dementsprechend ergeben auch die Zühlungsresultate der roten Blut- 
körperchen nur eine mäßige Abnahme, welche zumeist schon im Be- 
ginne der Erkrankung zu beobachten ist und bis zur Rekonvaleszenz 
weiter fortschreitet, worauf dann wieder ein allmählicher Anstieg der 
Zahl der roten Blutkörperchen erfolgt. Die älteren Untersuchungen 
von Becquerel und Rodier, Lecanu, Simon, Popp und Otto®) er- 
gaben im wesentlichen eine Verminderung der roten Blutkörperchen, 
welche um so stärker war, je mehr die Krankheit fortschritt. Zäh- 
lungen von Sörensen, Zäslein, Halla, Arnheim, Tumas, Buch- 
mann und Wilcocks finden sich in dem Werke von Reinert aus 
führlich erwähnt. Man muß indes m. E. an die Schwierigkeiten denken, 
welche der Verwertung von Zählungsresultaten bei einer Krankheit 
entgegenstehen, die in ihrem Verlaufe so wechselnde Temperaturen 
zeigt wie der Abdominaltyphus, während gleichzeitig durch Wochen 
hindurch eine an Kalorien ungenügende Nahrung gereicht wird. Ich 
selbst habe bei Bestimmung des spez. Gewichts des Blutes Typhöser 
verschiedene Resultate vor und nach der Abkühlung des Körpers durch 
kalte Bäder erhalten, wobei die Reizungen des vasomotorischen Nerven- 
systems mit ihrem Einflusse auf den Flüssigkeitsgehalt des Blutes in 
ganz besonders prägnanter Weise hervortraten, derartig, daß unmittel- 
bar nach der Einwirkung der kalten Bäder das spez. Gewicht erheb- 
lich stieg, der Wassergehalt des Blutes sich also verminderte, 

Am wichtigsten scheinen mir die Zühlungsresultate zu sein, welche 
in der Rekonvaleszenzperiode von Luache, Tumas und Halla ange- 
stellt sind, und Verminderung der roten Blutkörperchen um 17—18%,, 
(Laache), und 50°, (Halla) ergaben. Auch Sadler fand in den 
späteren Stadien beträchtliche Herabsetzung der Zahlen für die roten 
Blutkörperchen, und neuere Untersuchungen von Türk bestätigen diese 
Angaben. 

Die morphologischen Verhältnisse der Erythrocyten fand ich 
in unkomplizierten Fällen stets völlig normal. Niemals fanden sich 
körnig degenerierte Zellen oder Poikilocyten, dagegen konnte Jogicheß 
bei manchen unserer Kranken Reizwirkungen an den Erythrocyten in 
Form frühzeitiger Stechapfelbildung konstatieren. 

Ich möchte aus meinen Untersuchungen schließen, daß beim un- 
komplizierten Typhus direkte Blutgifte, d. h. Stoffe, welche die 
roten Zellen angreifen, nicht gebildet werden, sondern daß die An- 

*) Zit. bei Leichtenstern, Unters. über den IM-Gcholt des Blutes, Leipzig 
187R. 8 68, 
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wenigen Tagen einer Verminderung der Neutrophilen und der 
Lymphocyten Platz macht. Im zweiten Stadium (Continua) erfolgt 
eine weitere Verminderung der Neutrophilen und Lymphocyten; letztere 
erfahren häufig am Ende ’dieses Stadiums eine Vermehrung. Diese Zu- 
nahme der Lymphocyten steigert sich während des dritten Stadiums 
(Remissionen), während die Zahl der Neutrophilen noch tiefer sinkt. 
Im vierten Stadium (Lysis) noch tieferer Abfall der Zahl der Neu- 
trophilen und Zunahme der Lymphocyten, so daß es oft zu einer 
Kreuzung der Kurven dieser beiden Zellarten kommt. Die Eosino- 
philen verschwinden meist schon im ersten Stadium, fehlen im zweiten, 
fangen am Ende des dritten Stadiums wieder an aufzutreten und 
steigen im vierten langsam an. In der Rekonvaleszenz findet sich 
(etwa zwei Monate lang) noch eine Lymphocytose, erhebliche Eosino- 
philie, normale oder leicht vermehrte Werte für die Neutrophilen. 

Infolge von Komplikationen, Eiterungen, Pneumonie und Pleuritis 
nehmen die Neutrophilen meist zu, aber nicht erheblich. Fehlende 
Leukoeytose, trotz Komplikationen, ist ein prognostisch schlechtes 
Zeichen, ebenso wie das Absinken aller Arten; Nichtverschwinden oder 
frühes Wiederauftreten der Eosinophilen ist prognostisch günstig. 
Rezidive bieten dieselben Verhältnisse im einzelnen wie die erste Fr- 
krankung. 

Kühn und Suckstorff haben an einem größeren Material die 
verschiedenen diagnostischen Hilfsmittel für den Abdominaltyphus ge- 
prüft und stellen folgende Statistik der positiven Befunde auf: 


Widal 95%, 
Hypoleukocytose 90°%;, 
Milztumor 86,6%, 
Diazoreaktion 75—85°/, 
Roseola 699%, 


und in bezug auf die Brauchbarkeit der einzelnen für die Früh- 
diagnose: 
Hypoleukoeytose 
Widal 
Roseola, Diazoreaktion, Milztumor. 


Die letzten drei sollen ziemlich gleichwertig sein. 

Kast und Gütig konnten von 103 Typhösen bei der ersten Unter- 
suchung in 97 Fällen, d. h. bei 92,4°/, Leukocytenwerte unter 7000 
feststellen, wobei einige Fälle besonders wichtig sind, die sich erst 
am 4. bis 10. Tage der Erkrankung befanden. Diese Autoren fanden, 
daß gleich von Anfang an eine Hypoleukocytose, und nicht, wie Nae- 
geli annimmt, eine initiale Hyperleukocytose besteht, sie betonen eben- 
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Toxinwirkung schon in den ersten Stadien der Krankheit, wenn sonstige 
Zeichen derselben, z. B. die Widalsche Reaktion, noch gar nicht vor- 
handen sind, sich gerade im Knochenmarke und hier wieder gerade an 
den neutrophilen Zellen äußern sollte, 


Studer, ein Schüler Naegelis, welcher ebenfalls nach Injektionen von Typhus- 
kalturen Leukocytenverminderung fand, nimmt nenerdings an, daß die Toxine des 
Typbusbazillas auf die blutbildenden Organe im Sinne einer Funktionsstörung 
wirken, die Annahme ainer negativen Chemotaxis erklärt er für unhalthar. 

Meiner Ansicht nach Ist das Verhalten der Neutrophilen beim Typhus besonders 
merkwürdig in Rücksicht anf die von E. Frünkel gefundene Tatsache, daß die 
Tsphusbazillen auffällig häufig im Marko der Wirbelknochen vorgefunden werden, 
nnd Anß sie hier sogar zu Blutungen und nekrotischen Herden führen, so dab man 
& priori denken sollte, daß bei derartigen lokalen Reizungsauständen gerade eine ver- 
mehrte Ausschwernmung von Markleukocyten stattfinden müsse. 


Daß eine erhebliche Vermehrung der Neutrophilen nicht zum Bilde 
des Typhus gehört, ist unzweifelhaft, und es kann daher eine aus- 
gesprochene neutrophile Leukocytose bei zweifelhaften Fällen die 
Diagnose in negatiyvem Sinne sehr folgenschwer beeinflussen, wie z. B. 
folgender interessante Fall meiner Beobachtung zeigt: 


Ein 16 Johre alter Schlosser warde am 10. April 1899 auf meiner Abteilung 
mit entzündlicher Phimose anfgenommen, nach deren Spaltung sich am Frenulam 
mehrere gangrändse Goschwüre der Glana penis zulgten, 

Das anfangs vorhandene Fieber ging nach der Spaltung zur. Norm zurlick und 
die Geschwäre verheilten schr schnell. Trotzdem machte sich vom 21, April ab ei 
staffelförmiges Anstelgen der Temperatur hemerkbar, dazu traten Diar- 
rhöen und Auftreibung des Leibos mit allgemeiner leichter Dru 
und eine von Tag zu Tag an Größe zunehmende Schwellung der Milz, die deut- 
lich vor dem Rippenronde palpabel wurde. 

Da alle Symptome für Typhus sprachen (abgesehen vom Fehlen ler Roseola), 
wurden die Widalsche Probe und Diazoreuktion wiederholt ausgeführt, jedoch mit 
negativem Erfolge 

Am ?, Mal zeigte der Patient leichte ikterische Färbung, die Temperatur war 
unregelmäßig geworden, die Milz orreichte eine Breite von 17 cm, und eine 
Blutuntersuchung ergab eine Leukocytose von 90000 Leukocyten in Kubik- 
millimetern, davon &0 %/, polynukleire Neutrophile, 10°/, Lymphoeytem, 10%), Über» 
gangsformen und spärliche Eosinophile. 

Dieser Befund entschied meine Dingnose definitie gegen Typhus für eine sep- 
tische Erkrankung, und da ich vermutete, daß iu der Milz der Erkrankungslerd aäße, 
entschloß ich mich zu einer Punktion dieses Organs und befürdorte hiermit einen 
dicken, übelriechenden Eiter zutage, der sich als keimfrei erwies. 

‘Es hatte sich demnach in diesem Falle von dem inzwischen vollig 
vernarbten gangränösen Schanker ein Milzahszeß entwickelt, der im 
Anfang ein ungemein typhusähnliches Symnptombild erzeugt hatte und 
die Blutuntersuchung mit dem starken Leukocytenbefunde gab in diesem 
Falle eine sichere Stütze für die Diagnose anf septische Erkran- 
kung gegen Typhus, 
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Der Kranke wurde alsbald von Herrn Professor Bessel-Hagen*ı 
operiert und ist späterhin in vollem Wohlbefinden zur Entlassung ge- 
kommen. 

Eine ähnliche Beobachtung ist vor kurzem von Federmann mit- 
geteilt worden. 

Das Blutserum fand ich in verschiedenen Fällen wasserreicher 
als normal, mit einer Trockensubstanz von ca. 9 Prozent und spez. tir- 
wicht von 10,26. 

Waldvogel berichtet über starke Erniedrigung des Gefrler- 
punktes im 'T'yphusblut, die sich besonders in der Rekonvaleszenz aus- 
gesprochen zeigte, wo er Werte bis — 1,68% vorfand. Waldvogel 
bezieht diese auffälligen Befunde auf die Zirkulation toxischer Nub- 
stanzen, die hier in ähnlicher Weise die molekulare Konzentration e1- 
höhen, wie die Stoffe bei Urämie, und bringt diese Substanzen in Zu- 
sammenhang mit der Antitoxinbildung in Blute. 
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2. Cholera. 


Allgemeines. Die Veränderungen der Blutmischung im ganzen, 
wie sie unter dem Einflusse der Choleradiarrhöen eintreten, sind bei 
Besprechung der Darmsekretion $. 591—594 ausführlich erörtert. 

Über die Wirkung frisch entzogenen Cholerablutes bei Übertragung 
auf gesunde Menschen und auf Tiere äußert sich C. Schmidt nach 
seinen Erfahrungen, daß gelegentliche Übertragungen von Cholerablut 
auf frische Wunden an den Händen von Experimentatoren und von 
Leichenblut bei Anatomen keinen schädlichen Einfluß ausgeübt haben. 
Auch Injektionen von Cholerablut in das Gefäßsystem von Tieren 
(Katzen) brachten keinerlei krankhafte Erscheinungen hervor. Ähnliche 
Untersuchungen hat neuerdings Wlajew angestellt und gefunden, daß 
im Cholerablut weder Bazillen nachweisbar sind, noch eine Gift- 
wirkung desselben auf Meerschweinchen, Tauben und Kaninchen besteht. 

Canon untersuchte im Jahre 1892 das Armvenenblut einiger Cho- 
leraleichen, ebenfalls mit negativem Erfolge. 

Rote Blutkörperchen. Die Zahl derselben nimmt nach Hayem 
im Stadium algidum um 1—1?/, Mill. pro Kubikmillimeter zu, ebenso 
beobachteten Okladnych und Biernacki Vermehrung derselben und 
zwar letzterer in maximo auf 7,625000 bei einer 30 jährigen Frau 
im Stadium algidum, 24 Stunden nach dem Ausbruch der Erkrankung. 

Auf das Zustandekommen des Wasserverlustes im Cholerablute ist 
auf $.594 näher eingegangen, es ist hierbei indessen nach neueren Un- 
tersuchungen von Biernacki zu erwähnen, daß in manchen Fällen 
das Stadium algidum ohne eine erhebliche Eindickung des Blutes ver- 
läuft, so daß dieser Autor der Wasserverarmung des Blutes und der 
Gewebe bei der Cholera keine so hohe Bedeutung beimißt, wie dies im 
allgemeinen sonst geschieht. 

Die Leukocyten sind bei Cholera, wie schon Virchow beob- 
achtete, vermehrt, und neuerdings haben Okladnych und Biernacki 
konstant ziemlich starke Leukocytose beobachtet, welche insofern ein 
besonderes Interesse beansprucht, als nach Biernackis Mitteilungen 
diejenigen Fälle von Cholera, welche mit hohen Leukocytenzahlen ver- 
liefen (40000 bis 60000 und darüber), bald letal endigten, so daß 
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nach diesem Autor stärkere Grade von Leukocytose im Stadium 
algidum der Cholera prognostisch ungünstige Zeichen sind. 

Die chemischen Veränderungen des Blutes sind ebenfalls be- 
reits oben (S. 593) ausführlich besprochen worden. Es ist hier indes 
ein wichtiger Befund zu erwähnen, welcher die Alkaleszenz des Blutes 
betrifft. Von Cantani wurde nach Untersuchungen seines Assistenten 
Manfredi berichtet, daß das Blut in den letzten Stadien der Cholera 
bedeutend an Alkaleszenz abnehme, ja sogar intra vitam saure 
Reaktion zeigen könne. Auch Quincke bestätigt die Herabsetzung 
der Alkaleszenz, und Biernacki hält die starke Verminderung des 
Natriumgehaltes im Blute für die Hauptursache dieser Alkaleszenz- 
verminderung. In Übereinstimmung hiermit stehen die Angaben vun 
Hayem und Winter, welche den CO,-Gehalt des Blutes zumeist tier 
gesunken fanden. 
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3. Masern, Pocken, Scharlach. 


Bakteriologische Blutuntersuchungen beiden Krankheiten dieser 
Gruppe haben bisher bekanntlich keine eindeutigen Resultate für die 
Ätiologie derselben ergeben. Unzweifelhaft ist gerade in den letzten 
Jahren das Blut dieser Kranken mit größter Sorgfalt auf Bakterien 
und andere Parasiten untersucht worden, besonders in Rücksicht auf 
das Dunkel, welches trotz aller sonstigen Errungenschaften der Bak- 
teriologie über der Ätiologie gerade dieser Gruppe von Infektions- 
krankheiten noch heute wie in den früheren Zeiten schwebt. Abgesehen 
von der Übertragbarkeit des Pockengiftes durch Blut und Lymphe 
der Kranken sei daran erinnert, daß auch bei Masern Inokulations- 
versuche schon von Home, ferner von Speranza mit Erfolg ausge- 
führt und später von Catona bei 1121 Individuen in Ungarn wieder- 
holt worden sind.*) Letzterer ritzte ein Masernknötchen mit der Impf- 
nadel und impfte mit der dabei erhaltenen, mit Blut vermischten Flüs- 
sigkeit, zuweilen auch mit den Tränen eines Kranken. Nur 7°j, der 
Impfungen zeigten keinen Erfolg; in den übrigen Fällen bildete sich 
zunächst an der Impfstelle ein roter Hof; um den siebenten Tag stellte 
sich Fieber ein mit den gewöhnlichen Prodromen der Masern. Zwei 
bis drei Tage darauf brach die Eruption aus, welche gleich den ge- 
wöhnlichen Masern, jedoch viel schwächer verlief. Durch L. Hektoen 
sind kürzlich wiederum Blutübertragungen bei Masern ausgeführt 
worden, wonach die Eruption des Exanthems bei den infizierten Men- 
schen am 11. resp. 13. Tage auftrat. Auch bei Scharlach sind nach 
Wunderlich Inokulationsversuche mit Erfolg ausgeführt. 

Trotzdem nun diese schon seit langer Zeit bekannten Tatsachen 
ebenso wie die Erfahrungen bei der Pockenimpfung für die Anwesen- 
heit eines direkt vom Kranken mit dem Blut und anderen Säften über- 
tragbaren Infektionsstoffes sprechen, ist es bis heute noch nicht ge- 
lungen, in irgend einer Körperflüssigkeit oder einem Exkret Mikro- 
organismen zu finden, welche als ätiologisches Moment bei denselben 
anzusehen wären. 


*) Zit. nach Wunderlich, Handbuch der Pathologie und Therapie. Bd. IV. 
1856. 8. 215. 
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Diese kurzen Mitteilungen, welche im wesentlichen darin überein- 
stimmen, daß bei Masern keine nennenswerten Veränderungen der roten 
Blutkörperchen, bei Scharlach dagegen stärkere Herabsetzungen der- 
selben mit Zeichen toxischer Einwirkung eintreten, stehen in Über- 
einstimmung mit der praktischen Erfahrung, daß Masern, wenn keine 
Komplikationen hinzutreten, in der Regel an und für sich keine be- 
sonderen anämischen Zustände linterlassen, daß aber bei Scharlach 
stärkere Herabsetzungen der Blutmischung sowohl durch das Scharlach- 
toxin selbst, wie auch durch die komplizierenden septischen Erkran- 
kungen bedingt werden. 

Leukocyten. Am meisten Sorgfalt hat man auf das Studium der 
Leukocyten bei diesen Krankheiten verwandt und ist dabei zu folgenden 
Resultaten gekommen. 

1. Für Masern geben übereinstimmend alle Autoren, wie 
v. Limbeck und Pick, Rieder, Felsenthal das Fehlen einer 
Leukocytose bei unkomplizierten Fällen an, und Rieder glaubt sogar, 
daß die von ihm in einigen Fällen beohachteten subnormalen Teuko- 
cytenzahlen zur differentiellen Diagnose zwischen Masern und Scharlach 
sich verwenden lassen. In demselben Sinne hat sich später Türk 
ausgesprochen. 

Erben fand ebenfalls auf der Höhe des Exanthems die Leuko- 
eyten vermindert, die Lymphoeyten besonders spärlich und die Bosino- 
philen geschwunden. Ähnliches konstatierte Reekzeh, und zwar bei 
Erwachsenen Leukocytenzahlen unter 5000, sowie niedrige Werte für 
die Eosinophilen. 

2. Bei Scharlach fand Rieder in zahlreichen Fällen stets eine, 
wenn auch manchmal nur mäßig starke Leukocytose. Auch Felsen- 
thal konstatierte dieselbe gegenüber den Masern und machte auf das rela- 
tiv häufige Vorkommen von eosinophilen Zellen aufmerksam. v. Lim- 
beck und Pick dagegen, wie Halla, konnten bei unkomplizierten 
Füllen keine Leukocytose nachweisen. Kotschetkoff endlich berichtet, 
daß eine mittelstarke Ieukoeytose am zweiten und dritten Tage vor 
dem Erscheinen des Exanthems beginnt, dann sehr lange, etwa 5 bis 
6 Wochen, bestehen bleibt unter vorwiegender Vermehrung der neutro- 
philen Zellen. Nach diesem Autor sollen die eosinophilen Zellen in 
schweren Fällen rasch sinken, verschwinden und ihr Nichtvorhanden- 
sein demgemäß für eine ungünstigere Prognose sprechen. 

Reckzeh fand bei Kindern und Erwachsenen starke Leukocytosen 
und Vermehrung der Eosinophilen, welche mit dem Beginn des 'Ab- 
Llassens des Exantlıems ihren Höhepunkt erreichten. 

Im übrigen betraf die Vermehrung wesentlich die ee 
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des spez. Gewichtes des Blutes auf der Höhe der Erkrankung 
konstatiert. Ferner habe ich in Tierexperimenten die Wirksamkeit 
von Diphtheriebazillen resp. deren Stoffwechselprodukten auf die Zu- 
sammensetzung des Blutes erprobt, und zwar wurden zu diesem Zwecke 
Diphtheriebazillen in Bonillon kultiviert und in verschiedenen Stadien 
der Entwicklung die Kulturen teils unverändert, teils nach vorheriger 
Abtötung der Bakterien steril in die Blutbahn von Hunden und Kanin- 
chen eingeführt. Hiernach ließ sich regelmäßig ein direkt meßbares 
Steigen des spez. Gewichtes des Blutes nachweisen, welches woll 
auf Iymphagoge Einwirkung der Stoflwechselprodukte der Bakterien 
zurückzuführen war. Es dürfte sich daher auch bei Diphiherieerkran- 
kungen des Menschen, bei welchen das Blut auf der Höhe der Erkran- 
kung wesentlich konzentrierter erscheint, um derartige Einflüsse infolge 
von Resorption bukterieller Stoffwechselprodukte handeln. Erwähnt sei 
hierbei, daß gelegentlich dieser Experimente sich zeigte, daß blutver- 
dünnende Stoffe, wie Kochsalzlösungen und auch z. B. Serum derselben 
oder einer fremden Tierspezies, diese toxische Eindickung des Blutes 
aufzuheben imstande waren. 

Beck und Stapa wiesen unter direkter Beobachtung am Mano- 
meter nach, daß Einführung von virulenten Diphtheriekulturen in den 
ersten Stunden keine Änderungen des Blutdruckes bedingt, naclı 
15 Stunden und darüber aber plötzliches Absinken mit nachfolgendem 
exitus letalis durch Herzlühmung eintritt, ähnlich wie man es in der 
Praxis auch in den späteren Stadien der Erkrankung beobachtet, 

Leukoeyten. Eine Vermehrung der Leukocyten findet sich nach 
den Angaben von Bouchut und Dubrisay stets bei Diphtherie und 
nimmt mit der Schwere der Erkrankung zu, so daß sie nach diesen 
Autoren für die Prognose des einzelnen Falles von Wichtigkeit sein 
kann. Auch v. Limbeck, P&e und Rieder berichten über stetes 
Vorkommen von Leukocytose bei Diphtherie, ohne daß dieselbe jedoch 
für gewöhnlich höhere Grade zu erreichen pflegt, 

In bezug auf die Mischungsverhältnisse der einzelnen Leukocyten- 
arten bei Diphtheriekindern gibt Engel an, daß häufig eine relative 
Vermehrung der Lyinphocyten zu beobachten ist, und ferner fand dieser 
Autor bei tödlich verlaufenen Fällen auffällig zahlveiche Myeloeyten 
im Blute an, denen er hiernach eine prognostisch ungünstige Bedeutung 
beimißt, x 

Ich kann mich dieser letzteren Anffassung nicht anschließen, da Myenlocyten, 
wis mehrfach erwähnt, bei Leukooytosen im kindlichen Alter an sich häufig im Blute 
getroffen werden und da speziell bei Diphtherie Myelocyten auch in leichteren Fällen 
vorkommen, wie z. B. nuch Reckzeh beobachtete, 
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5. Sepsis, Pyämie, Eiterungen, Osteomyelitis, 
Erysipelas. 


Bakterlologie des Blutes. Die in der Überschrift genannten Er- 
krankungen und andere, welche ebenfalls an die Ansiedelung und Wu- 
cherung eitererregender Mikroorganismen in den verschiedenen Organen 
gebunden sind, haben in den letzten Jahren nach der bakteriologisch- 
diagnostischen Seite hin zahlreiche Untersuchungen des Blutes veran- 
laßt. Bekanntlich bieten gerade eiternde oder zur Eiterung führende 
Prozesse in den inneren Organen sehr häufig der Diagnose erhebliche 
Schwierigkeiten, wobei ich besonders an die sog. kryptogenetischen 
Septikopyämien erinnere, und es muß daher als sehr wünschens- 
wert. erscheinen, diese diagnostischen Schwierigkeiten durch den Nach- 
weis von eitererregenden Bakterien im Blute zu mindern, zumal auch 
die Prognose in allen diesen Fällen durch derartige Befunde beein- 
fußt wird. 

Die Aussicht, bei Erkrankungen septischer und septikopy- 
ämischer Natur, ulzeröser Endokarditis, Phlegmonen, Absze- 
dierungen, Osteomyelitis usw. Bakterien im Blute zu finden, ist 

‚ von vornherein eine große, wenn man die Massenhaftigkeit der Bak- 
terienwucherungen in vielen dieser Prozesse und die engen Beziehungen 
berücksichtigt, in welchen alle diese Entzündungen zum Gefäßsystem 
stehen, infolge deren die Bedingungen für den Übertritt von Bakterien 
in die Blutbahn hierbei jedenfalls besonders günstige sein müssen. Zu- 
mal bei Fällen von ulzeröser Endokarditis sollte man von vornherein 
ein reichliches Kreisen von Bakterien im Blute als selbstverständlich 
annehmen. 

Wenn trotzdem manche Untersucher über häufige negative Resul- 
tate ihrer bakteriologischen Forschungen bei diesen Erkrankungen be- 
richten, so liegt das sicher in vielen Fällen an der Methode, welche 
die Entnahme reichlicher Quantitäten Blutes unter sicheren aseptischen 
Kautelen erfordert, wobei es für die Eiterkokken anscheinend gleich- 
gültig ist, ob das Blut aus dem venösen oder dem kapillaren Bezirk 
entnommen ist; denn die zahlreichen positiven Bakterienbefunde gerade 
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Endlich kommen bei manchen Mischinfoktionen gleichzaitig verschiedene Arten 
von Bakterien im Blute zur Beobachtung. Besüglich der Pueumokokkeubefunde km 
Blute verweise ich auf das Kupitel „Pneumonie®. 

Aus dem Studium der kurz angelührten reichliehen Literatur und 
aus eigenen Beobachtungen ergeben sich für den diagnostischen und 
prognostischen Wert der bakterlologischen Blutbefunde bei dieser 
Krankheitsgruppe folgende Resultate: Bei aseptischer Entnahme reich- 
licher Mengen von Blut und Untersuchung von Kulturen auf verschie- 
denen Nährböden lassen sich in der Mehrzahl der Fälle von 
Septikopyämie eitererregende Bakterien nachweisen; mithin 
kann die bakteriologische Blutuntersuchung für viele der 
Diagnose schwer zugängliche Fälle sog. kryptogenetischer 
Septikopyämie in differential-diagnostischer Beziehung den 
Ausschlag geben. Negative Resultate sprechen indes nicht direkt 
gegen das Vorhandensein eines derartigen Krankheitsprozesses Denn 
nach den bisherigen Untersuchungsergebnissen muß man annehmen, 
daß nicht von jedem Eiterungsherde eine bakterielle Überschwern- 
mung des Blutes stattfindet, selbst wenn die deutlichsten Zeichen allge- 
meiner septischer Infektion im vollsten Maße bei den Kranken ausge- 
prägt sind, 

Nach den negativen Untersuchungsresultaten von Brieger und 
H. Neumann muß man annehmen, daß auch die Toxine, welche von 
den Entzündungsherden in die Zirkulation gelangen, ohne Anwesenheit 
von Bakterien für sich allein die Zeichen septischer Erkrankung her- 
vorrufen können, und irgend ein sicheres Kriterium, ob wir es im ge- 
gebenen Falle mit einer derartigen Toxhämie oder mit einer bak- 
teriellen Septikämie zu tun haben, läßt sich zurzeit nicht aufstellen. 
Natürlich ist bei negativen Befunden auch an die Möglichkeit zu 
denken, daß nicht zu allen Zeiten im Verlaufe eines Eiterungspro- 
zesses Bakterien im Blute zu kreisen brauchen, und die meisten Autoren 
geben an, daß die Chancen auf positive bakteriologische Befunde sich 
sub finem vitae mehren. Es ergibt sich hieraus die Aufforderung, in 
wichtigen Fällen sich nicht mit einer einmaligen Blutentnahme 
zu begnügen, sondern dieselbe bei anfänglichem negativen Ergebnisse 
zu wiederholen. 

Für die Diagnose der ulzerösen Endokarditis haben meines 
Erachtens diese Blutuntersuchungen eine noch in erhöhtem Maße 
praktische Bedeutung, zumal gerade diese bösartigen Erkrankungen in 
der Regel der Fälle im Beginne dem sicheren Erkennen besondere 
Schwierigkeiten zu bereiten pflegen. Wenn auch hier einzelne negative 
Untersuchungsresultate nicht direkt gegen die Diagnose sprechen können, 
so glaube ich doch nach eigenen Erfahrungen sagen zu dürfen, daß 
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Die Schüler Alexander Schmidts (Mobitz, v. Goetschel) wiesen bei der 
Septikämie von Schafen erhebliche quantitative und qualitative Änderungen in der 
Zusammensetzung derroten Blutkörperchen nach. Namentlich war der häufige Wechsel 
in dem Verhältnis zwischen Hb- und Stromagehalt der roten Blutkörperchen von In- 
teresse, Es fand sich, daß dieselben sowohl hämoglobinärmer und zugleich stroma- 
reicher und umgekehrt werden können. Bond beobachtete im mikroskopischen Prü- 
parate bei Blutproben von septisch Infizierten eine Neigung des Hb zur Kristallisation, 
welche sich besonders am Rande des Deckgläschens in dem Auftreten von nadel- 
oder stäbchenförmigen Kristallen kundgab. Tumas gab an, daß sich unter dem Ein- 
flusse des septischen Fiebers die absolute Zahl der roten Blutkörperchen und die 
Hämoglobinmenge verringere, und zwar die erstere in viel höherem Maße. Auch die 
erhöhte Ausscheidung von Harnpigmenten, Kalisalzen und Phosphorsäure deutet auf 
‚erhöhten Zerfall von roten Blutkörperchen hin. 

In der unter meiner Leitung gearbeiteten Dissertation von Roscher 
finden sich zahlreiche exakte Blutanalysen bei Septischen, deren Blut 
in allen Fällen eine erhebliche Herabsetzung der Konzentration 
zeigte, welche durchschnittlich viel stärker war, als bei anderen 
Infektionskrankheiten und auch in viel kürzerer Zeit deutlich in 
die Erscheinung trat. Diese Verdünnung des Blutes war bei schweren 
Erkrankungsfällen so ausgesprochen, daß sie schon wenige Stunden 
nach dem Ausbruch der Krankheit deutlich vorhanden war, und sie 
nahm zu proportinal der Dauer der Krankheit und der Schwere des 
ganzen Krankheitsbildes.. Wenn die Verdünnung des Blutes in 
kurzer Zeit so stark wurde, daß der Wert für die Trocken- 
substanz des Blutes auf 15°), und darunter sank, so trat in 
allen von uns beobachteten Fällen der Exitus letalis im weiteren 
Verlaufe der Krankheit ein. Es bildet also dieser rapide Eiweißverlust 
des Blutes einen gewissen prognostischen Anhaltspunkt, wenn es auch 
natürlich nicht ausgeschlossen ist, daß auch bei derartigen schnellen 
Herabsetzungen der Blutmischung durch septische Prozesse noch eine 
Wiederherstellung möglich ist. Die Zahl der roten Blutkörperchen 
war in allen Fällen vermindert, die Form derselben zeigte zumeist 
keine erheblichen Veränderungen, und nur in den schwersten Fällen 
waren Poikilocytose, Mikrocytose und Makrocytose nachweisbar. 

Ganz besonders stark zeigte sich in allen Fällen der Wasser- 
gehalt des Blutserum vermehrt, und zwar ging auch dieser Eiweiß- 
verlust des Blutserum parallel mit der Schwere des Erkrankungs- 
falles, so daß in den schwersten Fällen anstatt der normalen 10,5°;, 
Trockenrückstand, bis zu 6,25°/, beobachtet wurden. 

Über die Gründe für das Zustandekommen dieser starken 
Herabsetzungen des Eiweißgehaltes des Blutes läßt sich fol- 
gendes anführen: Zunächst ist sicher, daß durch septische Prozesse ein 
vermehrtes Zugrundegehen von roten Blutkörperchen bewirkt 
wird, durch welches die Verdünnungen des Gesamtblutes sich erklären 
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globin, dagegen deuten der Jeterus nnd die Veränderungen an den 
Erythrocyten auf eine plasmotrope Giftwirkung und vermehrten Unter- 
gang der Zellen in der Leber, Milz u. a. Organen. 

Muß man also für die Herabsetzung in der Blutmischung bei sep- 
tischen Prozessen an ein direktes Zugrundegehen von roten Blutkörper- 
chen denken, so liegen doch meiner Meinung nach noch andere Ver- 
hältnisse vor, welche bei septischen Erkrankungen eine schnelle Ver- 
dünnung des Blutes begünstigen, und zwar ist dieser Einfluß in der 
Einwirkung der Stoffwechselprodukte der eitererregenden 
Staphylokokken und Streptokokken zu suchen, welche nach 
meinen Untersuchungen eine Verdünnung des Blutes durch Anziehung 
von Gewebsflüssigkeit in die Blutgefäße bewirken. Man muß hier 
also außer an hämatolytische, noch an Iymphagoge Wirkungen 
denken, welche durch die Bakterienprodukte im Blute ausgelöst werden. 

Interessant ist die experimentelle Beobachtung von Bianchi und 
Mariotti, welche bei Injektion von Stoffwechselprodukten der Kiter- 
erreger Hyperisotonie des Blutes konstatierten. 

Die roten Blutkörperchen sind entsprechend der Verdünnung 
ıles Gesamtblutes bei septischen Prozessen stets vermindert und 
H. Strauß stellte als Mittelwert: 3 Millionen fest. 

Morphologisch finden sich häufig Größenunterschiede, leichte Poi- 
kiloeytose, ferner körnig degenerierte Zellen als Zeichen plasmotroper 
Toxinwirkung. Außerdem können auch Normoblasten auftreten, und 
Strauß und Rohnstein beobachteten in einem Falle von puerperaler 
Sepsis sogar Megaloblasten. 

Der Hb-Gehalt der Zellen sinkt nach diesen Autoren schneller als 
die Zuhl der Zellen. N 

Leukoeyten. Die Leukocytose gehört bei allen septischen Ter- 
krankungen zu den häufigsten Begleiterscheinungen. Schon im Jahre 
1551 fiel Donders die Vermehrung der weißen Blutkörperchen auf, 
und alle folgenden Untersucher, wie Schulten, Braidwood, Patri- 
geon, der eine Abnahme der weißen Blutkörperchen nach Eröffnung 
und Ableitung der Eiterungen beobachtete, ferner Halla und Mara- 
gliano, die einen Parallelismus zwischen Schwere der Erkrankung und 
Leukoeytose in Abrede stellen, Kanthak, Rieder, Sadler, v, Lim- 
beck, Krebs, Roscher konstatieren die Häufigkeit der Leukoeytose 
bei allen in dies Kapitel gehörigen Erkrankungen. Während v. Lim- 
beck bei Sepsis puerperalia keine Leukoeytose nachweisen konnte und 
darin eine Bestätigung seiner Ansicht sah, daß nur die mit Exsudation 
in die Gewebe einhergehenden Infektionskrankheiten während der fieber- 
haften Periode eine beträchtliche Zunahme der weißen Blutkörperchen 
zeigen, ist Rieder der Meinung, daß man fast stets Leukoeytose kon- 
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tose bewirkt. Auf weitere einzelne Fragen von speziell gynäkologischem 
Interesse kann hier nicht eingegangen werden. 

Es ist ferner von Interesse, daß nach Angabe von Weir bei ent- 
zündlichen und eitrigen Infiltrationen der Beckenorgane die eosinophilen 
Zellen in loco stark vertreten sind, daß sie dagegen im zirkulierenden 
Blute eher vermindert als vermehrt sind. 

H. Strauß macht auf die Leukocytose bei I,eberabszessen auf- 
merksam, doch habe ich, wie bereits erwähnt, gerade bei schwerer 
eitriger Cholangitis Leukocytose in 2 Fällen vermißt. 

Schließlich ist zu erwähnen, daß für die Diagnose entzündlicher und 
eitriger Prozesse auch die Jodreaktion der Leukocyten herange- 
zogen ist. Diese, auf Seite 167 ihrem Wesen nach geschilderte Reaktion 
der Leukocyten soll nach Angaben von Hofbauer für die Diagnose 
gewisser Infektionskrankheiten insofern von Bedeutung sein, als sie bei 
Typhus und reiner Tuberkulose fehlt, dagegen bei Eiterungen und 
Mischinfektionen vorhanden ist. Demgegenüber haben die, an einem 
großen Krankenmaterial durchgeführten Untersuchungen von Küttner 
und Reich ergeben, daß weder ein positiver Ausfall der Jodreaktion 
mit Sicherheit für eitrige Entzündungen spricht, noch ein negativer Aus- 
fall mit Sicherheit eine Eiterung ausschließt, da die Probe mehrfach 
selbst bei größeren Eiterungen negativ war. Einzig bei reiner Tuber- 
kulose fanden auch diese Autoren durchweg negative Resultate. Dem- 
nach resümiert Reich, daß die extrazelluläre Jodreaktion für 
klinische Zwecke überhaupt nicht in Frage kommt, und daß die in- 
trazelluläre Reaktion ebenfalls nur äußerst selten als diagnostisch 
wichtiges Zeichen anzusehen ist. Etwas größere Bedeutung mißt Dütz- 
mann dieser Reaktion für gynäkologische Affektionen bei. 

Über das Mischungsverhältnis der verschiedenen Leuko- 
cytenformen gehen die Ansichten der meisten zitierten Autoren da- 
hin, daß die neutrophilen Formen vorzugsweise vermehrt sind und 
die Lymphocyten an Zahl zurücktreten. 

Blutplättchen sind häufig bei septischen Prozessen vermehrt vor- 
handen. 
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Grawitz, Klinische Pathologie des Blutes, 3. Auf. 4 


6. Tuberkulose. 


Es gibt wohl nur wenig Krankheitsgruppen, bei welchen sich die 
Zeichen der Anämie in der äußeren Erscheinung der Kranken so deut- 
lich ausprägen, wie bei der Tuberkulose. Indessen fiel schon den älteren 
Ärzten ein gewisses Mißverhältnis auf, welches sich häufig bei Tuber- 
kulösen in einer frisch roten Färbung der sichtbaren Schleimhäute, be- 
sonders der Lippen, gegenüber der starken allgemeinen Blässe der 
äußeren Haut ausprägt. 

Die Zusammensetzung des Blutes ist bei Tuberkulösen, ent- 
sprechend der Häufigkeit der Kranklieit, von sehr zahlreichen Unter- 
suchern studiert worden, und bei der Durchsicht dieser Literatur er- 
gibt sich eine geradezu auffallende Verschiedenheit der Angaben, deren 
Deutung dadurch erschwert wird, daß auch bei dieser Krankheit von 
den meisten früheren Untersuchern eine xenauere Beschreibung der 
individuellen Verhältnisse der einzelnen untersuchten Fälle unterlassen 
worden ist. 

Becequerel und Rodier fanden als Durchschnittszahlen für das 
spez. (3ewicht des aus Aderlässen gewonnenen Blutes bei vorgeschrittener 
Tuberkulose sowohl bei Männern wie bei Frauen normale Werte. 









Malassez konstatierte regelmäßig eine Abnahme der Zahl der roten 
Blutkörperchen, dagegen ermittelte ,aache für rote Blutkörperchen 


und Hämoglobin durchschnittlich in der normalen Grenze sich haltende 
Werte, so daß Laache zu dem bemerkenswerten Ausspruche kam: daß 
„Phthise an und für sich in den meisten Fällen keinen An- 
laß zu bedeutender Anämie gibt.“ In demselben Sinne äußert 
sich Cabot, „daß reine Tuberkulose, wo auch ihr Sitz sein mag. ge 
ringen oder keinen Einfluß auf das Blut hat.“ 

Ebenfalls innerhalb des Normalen sich haltende Zahlen für rote 
Blutkörperchen und Hämoglobin fand Oppenheimer und für den 
Hämoglobingehalt allein Gnezda und Barba während Leichten- 
stern und Fenoglio zumeist eine Verminderung desselben fanden. 
Nenbert kon: te bei der Hälfte seiner untersuchten Phthisiker 
mehr oder weniger herabgesetzte Zahlen der roten Blutkörperchen, in 
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drei Fällen Vermehrung derselben, welche sich nach Dehio durch 
Wasserverlust infolge Schwitzens erklärt. 

" Reinert gelangte zu dem Resultat, daß selbst bei hochgradig ab- 
gemagerten und heruntergekommenen Schwindsichtigen eine annähernd 
normale Menge von Hämoglobin und roten Blutkörperchen 
vorgefunden wird, und ähnlich sprechen sich in ihren hämatologischen 
Büchern Ewing und Da Costa aus Stevens gibt ebenfalls an, daß 
die Zahl der Erythrocyten höher ist, als man nach dem anämischen 
Aussehen der Phthisiker vermuten sollte, 

Nach v. Noorden pflegt bei Lungentuberkulose die Blutkonzen- 
tration in der Regel nicht wesentlich abzunehmen; eine Abnahme der 
Blutscheiben und des Hämoglobins um 20°, wird selten überschritten, 
wenn nieht Komplikationen wie starke Blutverluste, Eiterungen, amy- 
Ioide Degeneration sich hinzugesellen. 

Über die Trockensubstanz des Blutes Tuberkulöser finden 
sich Angaben bei Stintzing, welcher erliebliche Herabsetzungen der- 
selben kanstatierte. 

Das spez. Gewieht fand Devoto in acht Fällen zwischen 1050 
und 1054, Schmaltz in einem Falle von Lungenphthise 1086 umd 
ebenfalls stark herabgesetzt Peiper, während Sophie Scholkoff 
verschiedene Werte und Hammerschlag nur dann Herabsetzung des 
spez. Gewichts konstatierte, wenn die Krankheit zu Kachexie ok 
Grades geführt hatte, 

Neuere Untersuchungen von Swan, Terchetti, Ullom und 
Craig bestätigen im wesentlichen diese früheren Befunde, 

Über tuberkulöse Knochenerkrankungen sind Untersuchungen von 
Laker vorhanden, welcher hierbei mit dem Hämometer erhebliche 
Herabsetzungen des Hilmoglobingehaltes feststellte. 

Das morphologische Verhalten der roten Blutzellen ist nach 
allen fremden und eigenen Beobachtungen bei unkomplizierter Tuber- 
kulose wenig verändert, es finden sich selten Polkiloeyten und Ände- 
rungen im färberischen Verhalten. Das Auftreten gekörnter Erythro- 
cyten gehört bei reiner Tuberkulose zu den Seltenheiten, ist dagegen 
bei Komplikationen häufig. 

Leukoeyten. Über das Verhalten der Leukoeyten liegen Altere 
Beobachtungen von Nasse und Samuel vor, welche Vermehrung der 
weißen Blutkörperchen bei Tuberkulose konstatierten. Ebenso fanden 
Sörensen und Halla Leukocytose, und zwar stellte letzterer fest, 
daß sich die Leukoeytose nur bei fortschreitender Tuberkulose ent- 
wickele, one daß sie in bestimmter Weise durch die Temperatur be- 
eintlußt würde. Auch Reinert fand Leukoeytose bei Schwindsüchtigen, 
und Rieder konnte bei vorgeschrittener, besonders fieberbafter Tuber- 
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kulose durchschnittlich leichte Leukocytose konstatieren, im Gegensatz 
zu frischer Tuberkulose, bei welcher keine Vermehrung der weißen 
Blutkörperchen vorhanden war. 

Neubert und v. Limbeck fanden im ersten Stadium der Lungen- 
tuberkulose, wenn noch keine Kavernenerscheinungen vorlagen, normale 
Leukocytenzahlen, meine eigenen und Strauers Untersuchungen er- 
gaben auch hier gelegentliches Auftreten von Leukocytose, was von 
Strauß und Rohnstein bestätigt wird. 

Im Stadium der Kavernenbildung besteht meist, jedoch nicht iinmer 
eine leichte Leukocytose. 

Diese früheren Angaben sind durch neuere Untersuchungen von 
Türk, Swan, Stevens, Ullom und Craig, Arneth, Simon und 
Spillmann im wesentlichen bestätigt, und dahin vervollständigt worden, 
daß bei akuter Miliartuberkulose sowohl Leukocytosen (Türk) 
wie auch Hypoleukocytosen (Arneth) vorkonımen, daß bei der un- 
komplizierten chronischen Lungentuberkulose entweder normale 
‚oder leicht erhöhte Werte der Leukocyten angetroffen werden, während 
bei Komplikationen, wie Haemoptoe und eitriger Kaverneninfektion 
höhere Werte beobachtet werden. 

Die Vermehrung betrifft nach übereinstimmenden Angaben der 
Autoren vorwiegend die neutrophilen Zellen. Arneth fand im 
Verfolg seiner, auf S. 169 erwähnten Anschauungen sowohl bei akuter 
wie bei chronischer Tuberkulose eine ausgesprochene „Verschlech- 
terung des neutrophilen Blutbildes“ d.h. Prävalieren der einfach 
gekernten Neutrophilen. Die weitgehenden Schlüsse, welche dieser 
Autor hieraus zieht, müssen im Original studiert werden. 








Der innere Widerspruch, welcher in den erwähnten normalen 
Befunden bei den Blutuntersuchungen gegenüber dem ausge- 
sprochenen anämischen Aussehen der Tuberkulösen liegt und 
die Überzeugung, daß bei einer so wechselvollen, symptomreichen Krank- 
heit, wie der Phthise ein einheitlicher Blutbefund kaum zu erwarten 
ist, haben mich (Literatur 1} vor Jahren veranlaßt, im Verein mit 
0. Straner an verschiedenartigen 'Tuberkulösen eingehende Untersu- 
chungen auszuführen, welche, kurz zusammengefaßt. folgendes ergeben 
haben: 

Auch bei unseren Untersuchungen differierten die Zahlen, bei den 
einzelnen Patienten sehr erheblich, so daß sich sogleich ergab, daß 
man nicht schlechthin von dem Blute bei Tuberkulose sprechen 
kann, sondern suchen muß, die Blutbeschaftenheit in den verschie- 
denen Stadien dieser so überaus wechselvollen Krankheit gesondert 
zu ermitteln. 
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Wenn wir zunächst alle Komplikationen der chronischen Lungen- 
tuberkulose außer acht lassen, so treten drei Phasen der Blut- 
beschaffenheit hervor, welche sich deutlich voneinander scheiden 
lassen. 

In der ersten Phase findet man in der Regel im Blute die aus- 
gesprochenen Zeichen der Anämie, nämlich eine Herabsetzung der Zahl 
der Blutkörperchen, die der weißen Blutkörperchen unregelmäßig, die 
Trockensubstanz des Blutes und des Serum herabgesetzt, ebenso das 
spez. Gewicht des Blutes. 

Diese Phase findet sich alsRegel bei beginnenderSpitzen- 
affektion, wenn noch keine Kavernensymptome vorhanden sind, und 
steht meist durchaus in Übereinstimmung mit der schon an der äußeren 
Haut wahrnehmbaren Blässe, ohne daß dabei eine nennenswerte Ab- 
magerung zu bestehen braucht. . 

Ein mittelwertiges Beispiel liefert die 24jährige W., die vor zwei Jahren einmal 
Bluthusten, später trocknen Husten gehabt hat. Dieselbe ist blaß, zeigt eine Schall- 
abschwächung über der einen Lungenspitze mit vereinzelten Rasselgeräuschen. Sputun 
nicht produziert, kein Fieber, keine Schweiße. 

Das Blut enthält: 

rote Blutkörperchen... 2.2 2 +» 42 Mill. 
weiße Blutkörperchen... ... . » ‚6000 
Gesamttrockensubstanz des Blutes 18,66%), 
Gesamttrockensuhstanz des Serum 9,70, 
spez. Gewicht... 00... 1050,0 

Bei kräftigen Personen ohne äußere Blässe findet man in diesem 
Stadium der Lungentuberkulose normale Werte. 

Die zweite Gruppe bilden sodann alle die Schwindsüchtigen, 
deren Krankheit chronisch ohne besondere Komplikationen mit der Bil- 
dung von Kavernen verläuft, und bei denen Fieber gar nicht oder nur 
in geringem Grade besteht. 

Alle diese Kranken, welche fast ausnahmslos hochgradige Blässe 
der Haut und mehr oder weniger starke Abmagerung zeigen, bieten 
nun den auffälligsten Befund dar, indem ihre Blutbeschaffenheit 
nur wenig, oft überhaupt gar nicht von der normalen Zusammen- 
setzung abweicht. 

Findet man in diesen Stadien schwere anämische Veränderungen 
im Blute, so liegt meist, wie E. Wolff neuerdings auf meiner Abtei- 
lung gefunden hat, eine intestinale Intoxikation infolge von Anazidität 
des Magens vor, die sich oft sehr gut therapeutisch heben läßt. 

Die Zahl der roten Blutkörperchen ist mit geringen Schwankungen 
annähernd normal, manchmal sogar in der Raumeinheit vermehrt, die 
der weißen meist zwischen 5- und 10000 im Kubikmillimeter. Die 
Trockensubstanz des Blutes, wie auch des Serum kann bei völlig nor- 
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Formen, die mit hohem Fieber und schnellem Zerfall des Lungen- 
gewebes einhergehen und eine Herabsetzung aller der erwähnten 
Zahlen und Werte, manchmal bis zu ganz abnorm niedrigen Ziffern 
aufweisen. 
50 zeigte =. B. die ee an Horider en 

hohem Ficber bei starken Remissionen leiden. 

Zahl der roten Pluukörpenshan N 0,7 milk 

Zahl der weißen Blutkörperchen... + 8000 

Trockensubstanz des Blutes 





Spez. Gewicht 

Gesondert von allen diesen Gruppen müssen endlich die Blutbefunde 
bei den Schwindsüehtigen mit Komplikationen behandelt werden, von 
denen ich hier folgende erwähnen will: 

Hämoptoe bedingt je nach dem Grade ihrer Stärke eine Herab- 
setzung der Zahl der roten Blutkörperchen und Verminderung der 
Trockensubstanz des Blutes und des Serum. Kehlkopftuberkulose 
kann bei Stenosenbildung zur Eindiekung des Blutes infolge von 
Stauung im venösen Geblete führen und daher die erwähnten Werte 
erhöhen, 

Bei amyloider Degeneration innerer Organe scheint immer eine 
erhebliche Verschlechterung der Blutmischung einzutreten. 

Bei Komplikation mit Diabetes mellitus konstatierten wir Ein- 
diekung des Blutes. 

Kurz zusammengefaßt zeigt sich also bei chronischer Lungen- 
tubarkulose im ersten Beginn der Erkrankung im Blute eine 
Verminderung der roten Blutkörperchen und der Trocken» 
substanz, im zweiten Stadium dagegen, trotz bestehender 
hochgradiger Blässe und Abmagerung, trotz nachweisbarer 
Kavernen annähernd normale, manchmal übernormale Zahlen 
der roten Blutkörperchen mit normalen, in einigen Fällen 
mäßig herabgesetzten Werten für die Trockensubstanz. Bei 
vorgeschrittener Phthise, zu der sich Fieber stärkeren 
Grades hinzugesellt hat, ganz besonders bei den akuten 
Formen entzündlieher Lungentuberkulose, finden sich für 
alle erwähnten Bestandteile des Bluter niedrige Werte, 

Diese Verhältnisse der Blutmischung, welche in Hinsicht auf die 
normalen Werte im zweiten Stadium paradox erscheinen, glaube ich in 
folgender Weise erklären zu dürfen. Zunächst kann wohl kein Zweifel 
darüber sein, daß Phthisiker im allgemeinen, und besonders solche in 
vorgeschrittenen Stadien, hochgradig anämisch sind. Zeigt uns doch 
jede Sektion die Verarmung der Organe an Blut in deutlichster Weise. 
Wenn trotzdem in gewissen Stadien der Erkrankung der einzelne 
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Blutstropfen 'eine durchaus normale Zusammensetzung zeigt, so geht 
hieraus hervor, daß das Blut in seinem Gesamtvolumen redu- 
ziert und eingeengt sein muß, eine Tatsache, die auch durch die 
ungemein enge Beschaffenheit der oberflächlichen Blutgefäße, besonders 
der Venen, deren Kapazität dadurch beträchtlich herabgesetzt ist, be- 
wiesen wird. 

Wir haben somit im vorgeschrittenen Stadium der Phthise häufig 
ohne Zweifel einen Zustand von Oligaemia vera, Verminderung 
der Gesamtblutmenge, vor uns, wobei die Zusammensetzung des 
Blutes in der Raumeinheit durchaus normal sein kann. Durch diese 
Zusammensetzung erklärt es sich, daß, wo die Färbekraft des Blutes 
in den oberflächlichen (Gefäßen der durchsichtigen Schleimhäute zur 
Wirkung kommt, man häufig eine frischrote Färbung, gegenüber der 
allgemeinen Hautblässe konstatiert. 

Die nächstliegende Erklärung für diese Einengung der ganzen 
Blutmenge ist die, daß durch profuse Nekretiunen. ganz besonders 
des Schweißes, in manchen Fällen des Bronchialsekrets oder diar- 
rhoische Entleerungen, das Blut eine Eindickung erfahren hat: und 
di Erklärung wird in der Tat von manchen Autoren als vollständig 
ausreichend angesehen. 

Ohne nun zu bestreiten, daß diese Verhältnisse in der Tat bei 
manchen Phthisikern die Blutinischung beeinflussen, glaube ich doch 
gezeigt zu haben, daß dieselben keineswegs für die große Menge der 
Phthisiker in der erwähnten zweiten Phase dieser Krankheit zutreffen. 
daß sich vielmehr die normale Blutbeschaffenheit auch bei solchen 
Phthisikern nachweisen läßt, die nicht im geringsten schwitzen und 
auch sonst keinerlei abnorme Sekretionen aufweisen. ‚Ja, man kann 
sogar sagen, daß besonders stark schwitzende Phthisiker in- 
folge des meist dabei bestehenden hohen Fiebers immer eine 
Herabsetzung der Bestandteile des Blutes zeigen. Ich glaube 
vielmehr, daß die Blutwischung der Phthisiker in einer eigentümlichen 
Weise beeinflußt wird, für welche die Wirkungsweise des Tuber- 
kulin ein Analogon bietet. Für di xtrakt aus den Stoffwechsel- 
produkten der 'Tuberkelbazillen ist zuerst von Gärtner und Römer 
und später von mir (2) nachgewiesen worden, daB es einen Iymph- 
treibenden EintluB im Blute ausübt, wie es Heidenhain in seiner be- 
kannten Arbeit über Iymphtreibende Mittel vom Krebsmuskelextrakt 
u.a. gezeigt hat, daß nämlich durch das Tuberkulin ein Übertritt von 
Flüssigkeit aus dem Blute in die Gewebe hervorgerufen wird. 

Im Anschluß an diese Beobachtungen habe ich Extrakte aus 
käsig-pneumeonischen und kä peribronchitischen Massen 
tuberkulöser Lungen gehörig zerkleinert, nach der Methode von 
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Heidenhain extrahiert und bei Injektionen deutliche gleichartige 
lymphtreibende Wirkungen konstatiert wie bei Injektionen von 
Tuberkulin. Es zeigt sich bei allen diesen Versuchen, daß das Extrakt 
aus tuberkulösen Massen menschlicher Lungen eine deutliche blutein- 
dickende Wirkung besitzt, infolge deren das spez. Gewicht des 
Blutes steigt und die Trockensubstanz sowohl des ganzen Blutes wie 
auch des Serum allein zunimmt. Diese Verhältnisse erklären meines 
Erachtens in der natürlichsten Weise die auffälligen Blutbefunde bei 
Kranken mit vorgeschrittener Lungenphthise; denn in diesem Stadium 
sind die Bedingungen für die Resorption tuberkulöser Zerfallsprodukte 
besonders günstig, während im Beginne der Erkrankung dieser Einfluß 
auf das Blut fortfällt und die Zeichen der Anämie daher auch im ein- 
zelnen Blutströpfchen deutlich ausgesprochen sind. 

Die starke Herabsetzung der Blutmischung bei hektischen Fie- 
berzuständen erklärt sich aus der Einwirkung der Stoffwechsel- 
produkte der eitererregenden Bakterien, welche nach der heute gültigen 
Anschauung bei der Entstehung dieser Fieberverhältnisse die wichtigste 
Rolle spielen. (Vgl. hierüber S. 701). 

Bakteriologische Befunde, Von einzelnen Autoren, wie Weichselbaum, 
Meisels, Lustig, Sticker, Rütimeyer u. a. sind in Deckgläschenpräparaten vom 
Blute Tuberkulöser mit einer der gewöhnlichen Färbemethoden Tuberkelbazillen nach- 
gewiesen worden, doch stehen diese Befunde sehr vereinzelt da und müssen in Rück- 
sicht auf die bekannten Schwierigkeiten derartiger Blutfärbungen mit Vorsicht auf- 
‚genommen werden. 

Wie leicht hier Irrtümer vorkommen können, z. B. durch die Anwendung be- 
reits gebrauchter und nicht vollkommen gereinigter Deckgläschen, zeigen die be- 
kannten Angaben von Liebmann über den vermeintlichen Befund von Tuberkel- 
bazillen im Blute bei der Tuberkulinbehandlung. 

Eitererregende Streptokokken, welche bei kavernöser Phthise aus den infizierten 
Höhlen stammten, konnten von Pasquale und Petruschky relativ häufig im Blute 
der Leiche, beim Lebenden jedoch von letzterem Autor nur einmal unter acht Fällen 
nachgewiesen werden. 

Irgend eine wesentliche Bedeutung kommt diesen bakteriologischen Blutbefunden 
bei Tuberkulösen für klinisch-diagnostische Zwecke bisher noch nicht zu. Ob sich 
das von Krönig empfohlene Verfahren, das Blut zu zentrifugieren und das Sediment 
auf Tuberkelbazillen zu untersuchen, bei zweifelhaften Fällen von Miliartuberkulose 
als brauchbar erweisen wird, müssen weitere Untersuchungen lehren. 

Canon erwähnt in seinem mehrfach zitierten neuesten Sammelwerke über die 
Bakteriologie des Blutes überhaupt nichts von Tuberkelbazillennachweis im Blute. 

Bergeron gibt an, daß bei Überimpfung von Blut Tuberkulöser auf Tiere 
äußerst selten positive Erfolge auftreten. 
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7. Syphilis. 


Rote Blutkörperchen. Der Einfluß, welchen das syphilitische 

Virus bei seiner Ausbreitung im menschlichen Körper auf das Blut 
‚ausübt, ist in vielen Fällen schon in dem Äußeren der Kranken aus- 
geprägt, welche — besonders wenn es sich um Frauen handelt — eine 
allgemeine Blässe und auch sonstige anämische Zeichen darbieten. 
daß man geradezu von einer „syphilitischen Chlorose*“ spricht. 
Man findet aber andererseits, besonders unter Männern, nicht wenige, 
welche in ihrem Äußeren nichts von anämisierenden Einflüssen der 
syphilitischen Infektion verraten, vielmehr ihre habituelle Hautfärbung 
in unveränderter Weise bewahren. 

Diese Verhältnisse haben naturgemäß zahlreiche Ärzte, welche 
über ein größeres Krankenmaterial von Syphilitischen geboten, veran- 
laßt, durch Untersuchungen des Blutes einen tieferen Einblick in die 
Wirkungsweise des syphilitischen Giftes auf die Körpersäfte zu ver- 
suchen, indes begegnen wir bei den teilweise sich direkt widersprechen- 
den Ansichten der einzelnen Autoren einem Umstande, welchen ich 
schon mehrfach erwähnt habe, daß nämlich die Zahlen der Blutanalysen 
oft ohne jede individuelle Berücksichtigung des einzelnen Falles summa- 
risch veröffentlich sind. so daß man höchstens aus eingestreuten Be- 
merkungen einen unsicheren Anhaltspunkt über die allgemeine Ku 
tution der untersuchten Kranken gewinnt. Nimmt man an, daß die 
syphilitische Infektion einen gewissen schädigenden Einfluß auf die 
Zusammensetzung des Blutes ausübt, so ist von vornherein klar, daß 
sich diese Schädigung bei einer in schlechter Wohnung und Verpflegung 
lebenden Prostituierten in viel stärkerem Maße ausprägen wird, als bei 
einem jungen, robusten, gut genährten Manne. 

Über das Verhalten der roten Blutkörperchen unter dem Einfluxse 
der syphilitischen Erkrankung rühren die ersten exakten Untersuchungen 
von Grassi und Wilbuscewicz her, von welchen der letztere im 
Beginne des syphilitischen Prozesses eine Verminderung der 
Zahlder roten Blutkörperchen konstatierte, welche von einer Ver- 
mehrung unter dem Einflüsse der Quecksilberbehandlung gefolgt war. 
ein Resnltat, welches mit einigen Modifikationen von den meisten 
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Autoren bestätigt wurde. Auch Keyes, Laache, Malassez, Gail- 
lard, Anz und Lezius fanden Abnahme der Zahl der roten Blut- 
körperchen unter dem Einflusse der syphilitischen Erkrankung, während 
Sörensen dieselbe nicht konstatieren konnte. 

Von den späteren Untersuchern fand Bieganiski, daß sich die 
Zahl der roten Blutkörperchen unter der Wirkung des Syphilisgiftes 
lange Zeit hindurch nicht verändert, indes muß hierbei bemerkt werden, 
daß es sich bei diesem Autor fast durchweg um Fälle mit frischer In- 
fektion handelte, welche auch äußerlich keine ‚Zeichen von Anämie 
darboten. Neumann und Konried geben an, daß sich zur Zeit des 
Primäraffektes keine Abnahme der Zahl der roten Blutkörperchen nach- 
weisen läßt, daß sich dieselben dagegen bei der konstitutionellen Sy- 
philis bis um ein Drittel der Normalzahl vermindern. Im sekundären 
Stadium waren konstant Verminderungen der Zahl der roten Blutkör- 
perchen vorhanden, die im tertiären Stadium weniger deutlich ausge- 
prägt waren. Unter dem Einflusse der Quecksilberbehandlung sahen 
auch diese Autoren die Zahlen der Erythrocyten wieder bis zur Norm 
steigen. 

Stonkowenkoff beobachtete, daß schon im Inkubationsstadium, 
oft ziemlich lange vor dem Ausbruch des Exanthems, eine Abnahme 
der Zahl der roten Blutkörperchen eintrat, besonders in den Fällen, 
bei welchen fieberhafte Temperatursteigerungen vorhanden waren. 
Diese Verschlechterung der Blutmischung steigerte sich beim Ausbruch 
des Exanthems, ebenso bei jedem Recidiv, während sie unter dem Ein- 
flusse der Quecksilberbehandlung schnell rückgängig wurde. 

Loos konstatierte bei hereditär syphilitischen Kindern eine starke Ab- 
nahme der Zahl der roten Blutkörperchen, Schiff fand bei Säuglingen erst nach dem 
Schwinden syphilitischer Erscheinungen Herabsetzung dieser Zahlen. Bemerkenswert 
sind bei den Untersuchungen von Loos die zahlreichen Befunde von Megalo- und 
Mikrocyten und auch von kernhaltigen roten Blutkörperchen, welche bisweilen in ganz 
außerordentlicher Menge auftraten. Unzweifelhaft handelte es sich bei diesen Kindern 
um Formen schwerster Anämie, und Loos gibt selbst an, daß dieselbe mitunter zur 
unmittelbaren Todesursache für die Kinder wurde. 

Morphologische Veränderungen an den roten Blutkörper- 
chen gehören nicht zum Bilde unkomplizierter Syphilis, wie ich aus 
eigener Erfahrung berichten kann, vielmehr fanden Hamel (s. Lit.) 
und Bruns bei zahlreichen Untersuchungen auf meiner Abteilung für 
Syphilitische völlig normale Verhältnisse der roten Zellen und niemals 
körnige Degeneration. 

Hämoglobin und Eiweißgehalt. Fast alle bisher aufgeführten 
Autoren haben auch Messungen mit dem Fleischlschen Hämometer 
ausgeführt, andere haben den Eisengehalt und wieder andere den Ei- 
weißgehalt des Blutes untersucht und dabei zum Teil direkt entgegen- 
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verändert ist, daß auch im sekundären Stadium keine Änderungen 
eintreten, und daß die Quecksilberbehandlung auf die Größe der 
Eiweißmenge keinen Einfluß ausübt. Im gleichen Sinne berichtet 
Feuerstein über die Wirkungsweise des Quecksilbers auf das Hämo- 
globin, welche sich durchaus nicht gesetzmäßig auf diese Kuren hin 
ändert. Auch dieser Autor hält die oben zitierten Resultate von Justus 
für irrig. 

Wie man sieht, sind die beiden Kardinalfragen, 1. ob die Syphilis 
ein blutkörperchenzerstörendes Gift produziert, und 2. ob durch 
Quecksilber diese Wirkung, wie Justus annimmt, zuerst gesteigert, 
später aber aufgehoben wird, bis heute nicht einwandsfrei beantwortet. 
Auch interessante Untersuchungen von Samberger über das Auftreten 
von Ieterus bei Syphilis und Quecksilberkuren, welche in gewissem 
Sinne für die Auffassung von Justus sprechen, sind, wie der Autor 
selbst zugibt, nicht eindeutig. 

Leukoeyten. Eine Vermehrung der Leukocyten wird bei den 
meisten Fällen von Lues beobachtet. Sie zog bereits die Aufmerksam- 
keit von Virchow auf sich, welcher annahm, daß die Leukocytose ge- 
rade in jenen Fällen von Syphilis ausgebildet sei, in welchen die Lymph- 
drüsen in großer Ausdehnung erkrankt seien. Virchow war der An- 
sicht, daß, sobald infolge fettiger Metamorphose in den Drüsen die 
Zufuhr von Leukocyten zum Blute aufhöre, sich jene Form von Oligämie 
entwickle, welche man syphilitische Chlorose nennt. 

Wilbuscewicz fand, daß unter dem Einflusse des Syphilisgiftes 
mit der Abnahme der Erythrocyten eine Zunahme der Leukocyten ein- 
trat, und ähnlich äußerte sich Biegahski, welcher besonders eine Zu- 
nahme der Lymphocyten fand, ferner Stonkowenkoff, welcher eine 
Steigerung der Leukocytenzahl auch bei jedem Recidiv beobachtete, 
und Neumann und Konried, welche ein Ansteigen der Leukocyten 
parallel mit dem Absinken der roten Blutkörperchen und umgekehrt 
konstatierten. 

Loos fand bei hereditär syphilitischen Kindern fast konstant sehr 
hohe Zahlen für die Leukocyten und unter diesen auch Myelocyten, 
welche ebenso wie die oben erwähnten Megalocyten und kernhaltigen 
roten Blutkörperchen mit großer Wahrscheinlichkeit auf ein starkes 
Ergriffensein der Knochen hindeuten, die ja bei den syphilitischen Er- 
krankungen Neugeborener eine wichtige Rolle spielen. 

Während Rille ebensowohl eine Vermehrung der Lymphocyten, 
wie der eosinophilen Zellen und in einigen Fällen schwerer syphiliti- 
scher Anämie auch bei Erwachsenen Myelocyten fand, ermittelte Lezius 
ein normales relatives Verhältnis zwischen weißen und roten Blutzellen 
und konnte speziell auch keine Vermehrung der Lymphocyten beobach- 
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Es sind zumeist infektiöse und toxische, aber auch neuritische 
Dermatosen, bei welchen eigentümliche Veränderungen im Blute und 
zwar vornehmlich an den Leukocyten des Blutes auftreten. 

Bei Pemphigus ist zuerst von Neußer das Vorkommen von 
Eosinophilie im Blute und gleichzeitig auch im Inhalte der Blasen be- 
schrieben worden und diese Befunde sind später von Unna. Löwit, 
Bieganski, Zappert u.a. an so zahlreichen Fällen bestätigt worden, 
daß man die Bluteosinophilie fast als eine konstante Erscheinung bei 
Pemphigus bezeichnen kann. Aus eigener Erfahrung kann ich das 
Gleiche von melıreren derartigen Fällen berichten. 

Auch bei Pemphigus vegetans fanden Gaucher, T,eredde, 
French u. a. Eosinophilien. 

Bei Dermatitis herpetiformis (Duhring) konstatierten Funk 
und Klein, Leredde und Perrin, sowie später andere Autoren Ver- 
mehrungen der Eosinophilen bis 27°. In einzelnen Fällen fehlte diese 
Veränderung. 

Bei Prurigo wurde von Canon Eosinophilie beobachtet, auch bei 
Herpes zoster tritt nach Sabrazes und Mathis beim Ausbruch des 
Bläschenausschlages Vermehrung der Eosinophilen ein. 

Bei Mycosis fungoides fand Hodara zum Teil relative Ver 
mehrung der einkernigen leukocytenformen. 

Bei den toxischen Dermatosen und speziell bei der Queck- 
silberdermatitis treten die stärksten Kosinophilien auf, und es ist 
ein Verdienst von Hoffmann, durch histologische Untersuchung exzi- 
dierter Hautstücke die Provenienz dieser Zellen klargestellt zu haben. 

Hoffmann fand in der stark entzündlich veränderten Cutis starke 
Erweiterung der papillären und subpapillären Gefäße mit Schwellung 
und Trübung der Endothelien und reichliche prävaskuläre Rundzellen- 
infiltrate, welche auffällig viele Ex phile enthielten. Auch in Gefäß- 
durchschnitten im Rete und im Exsudat der Hornschicht fanden sich 
reichlich Eosinophile und darunter auch einkernige (Myelocyten) For- 
men. Hoffmann hält die Haut für eine Bildungsstätte eosino- 
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philer Zellen unter pathologischen Verhältnissen. Auch Reck- 
zeh fand bei Quecksilberdermatitis die Eosinophilen bis zu 31°/, ver- 
mehrt, die Neutrophilen verringert und im Venenblute weniger Eosinophile, 
als im Kapillarblute. Auch dieser Autor fand einzelne Myelocyten mit 
eosinophiler Granulation. 

Bei Urticarla sind nur in einzelnen Fällen, so z. B. von Lazarus 
Eosinophilien höheren Grades beobachtet worden. French berichtet 
von Lymphocytosen bei dieser Krankheit. 

Bei Ekzemen wies zuerst Canon das Vorkommen von Eosino- 
philie nach, Bettmann konstatierte sogar 45°/, Eosinophile, Zappert 
u. a. fanden geringere Werte. 

Bei Impetigo eontagiosa konstatierte K. Meyer bei einer Ge- 
samtzahl von 18000 Leukocyten 8°/, Eosinophile. 

Bei Psoriasis sind die Befunde verschiedenartig. 

Interessant sind Beobachtungen von Canon, welcher die anfangs 
niedrigen Zahlen der Eosinophilen infolge von Teer- und Chrysarobin- 
behandlung steigen sah. Leredde fand bei dieser Krankheit fast nie 
Eosinophilie des Blutes. . 

Bei Lupus fand Zappert unter zehn Fällen sechsmal normale 
Leukocytenverhältnisse, zweimal leichte und zweimal starke Vermehrung 
der Eosinophilen. 

Bei Lepra ist das Verhalten der Leukocyten anscheinend recht 
verschieden. Während Gaucher und Bensaude zuerst über deutliche 
Eosinophilien berichteten, die bis zu 28°), der Gesamtleukocyten be- 
trugen, und ebenfalls Darrier, Jolly und Bettmann erhöhte Zahlen 
dieser Zellen konstatierten, fand späterhin Cabral de Leima (Lissa- 
bon) bei 25 Fällen, von denen drei der Lepra tuberculosa, 8 der ge- 
mischten Form und 14 der Lepra anaesthetica angehörten, niemals 
Vermehrungen der Eosinophilen, dagegen zumeist Vermehrung der 
kleinen und großen Lymphocyten bis zu 72°), Die Zahl der Mono- 
nukleären war stets erhöht. Mitsuda berichtet zwar ebenfalls über 
Vermehrungen der Eosinophilen, doch sollen diese bei der Knotenlepra 
bedeutender sein, als bei der Lepra anaesthetica. 

Rote Blutzellen und Hämoglobin leiden in unkomplizierten 
Fällen von Lepra nicht. Leprabazillen sind schwierig im Blute 
nachzuweisen, Mitsuda fand sie nicht nur im Plasma, sondern auch 
innerhalb der Leukocyten. 

Während somit bei den meisten Hauterkrankungen, gleichgiltig 
welchen ätiologischen Ursprungs, Vermehrungen der eosinophilen 
Zellen ein relativ häufiges Symptom bilden, haben wir bereits auf 
S. 468 die nahen Beziehungen erwähnt, welche zwischen Lymphoma- 
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tosen und verschiedenen Hautkrankheiten bestehen. Interessant ist 
ferner die Angabe von Grigorescu und Galasescu, wonach bei Pellagra 
im Blute eine auffällige Vermehrung der Lymphocyten auftritt. 
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9. Typhus recurrens. 


Bakterlologisches. Im ‚Jahre 1873 erschien eine kurze Mitteilung 
von Obermeier (1), worin derselbe über Befunde von feinsten 
spiraligen Fäden im Blute bei Rekurrenskranken berichtete, 
welche er schon 1868 gelegentlich gesehen, im erstgenannten Jahre 
jedoch bei einer größeren Anzahl von Rekurrenskranken lediglich zur 
Zeit der Fieberperiode gefunden hatte, während sie in der Apyrexie 
nicht im Blute zu sehen waren. Er beschrieb diese Spirillen oder 
Spirochäten als feinste Fäden, dünnen Fibrinfiden an Dicke ver- 
gleichbar, mit einer drehenden Eigenbewegung um die Längsachse und 
einer vorschreitenden spiraligen Bewegung. Diese Bewegungen dauerten 
noch 2—8 Stunden außerhalb des Organismus fort. Durch mehrere 
kurz darauf folgende Mitteilungen vervollständigte Obermeier (2) 
diese Entdeckung noch nach mehreren Richtungen und berichtete 
speziell über Versuche mit Einspritzung von Rekurrensblut bei 
Hunden, Kaninchen und Meerschweinchen, wobei sich negative 
Resultate ergaben. 

Sehr schnell folgte auf diese Entdeckung die Bestätigung von 

anderen Seiten. Bliesener beobachtete, daß die Fäden gewöhnlich 
am zweiten oder dritten Tage des Anfalls auftraten. Engel fand die- 
selben ebenfalls bei 18 Kranken während des Fiebers und untersuchte 
auch das Blut bei anderen Krankheiten — mit negativem Erfolge — 
auf das Vorkommen derselben. 
. Weitere Bestätigungen folgten schon im Jahre 1874 durch Birch- 
Hirschfeld, Weigert, Lebert, Naunyn, Litten und bald darauf 
von russischer Seite durch Laptschinski, Mannass&in, Djatschenko 
und besonders Moczutkowsky. Aus dem Jahre 1877 ist besonders 
noch eine eingehende Monographie von Heydenreich zu erwähnen. 

In den letzten Jahren sind wenig neue Mitteilungen über diesem 
Parasiten erschienen, jedenfalls weil derselbe, mit Ausnahme von Ruß- 
land, aus Europa verschwunden ist, nachdem gegen Ende der sechziger 
und im Anfang der siebziger Jahre Epidemien in großer Ausbreitung 
besonders in den östlichen Provinzen und Staaten auftraten. 
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Aus den Erfahrungen der verschiedenen Untersucher gelegentlich 
dieser großen Epidemien läßt sich folgendes über die Eigenschaften 
dieser interessanten Mikroorganismen berichten. Die Spirochäten (Spi- 
rillum Obermeieri) treten zur Zeit des Fieberanfalles bei Rekur- 
renskranken zunächst in spärlicher Anzahl im Blute auf, doch sind auch 
kurz vor dem Beginne des Fiebers geringe Mengen derselben gesehen 
worden (Heydenreich). 

Nach Ansicht der meisten Autoren nehmen dieselben im weiteren 
Verlaufe des Fiebers zu; indessen gibt es auch zu verschiedenen Tages- 
zeiten Schwankungen in der Zahl derselben. Mit dem Absinken 
des Fiebers verschwinden die Spirillen aus dem Blute; doch 
sind sie nach Bliesener noch in geringer Zahl einige Stunden nach 
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Fig. 29. Rekurrensspirillen im Binte. 


Abfall der Temperatur auf ca. 36°, zu finden. In der Zeit der Apy- 
rexie sind sie in der Regel der Fälle vollständig aus dem Blute ver- 
sehwunden, und nur vereinzelte Befunde spärlicher Spirillen in dieser 
Periode werden von Naunyn, Birch-Hirschfeld, Litten, Unter- 
berger erwähnt. 

Das Auffinden der Spirillen ist in der Regel nicht schwierig. und 
die (Gebilde sind sehr gut schon mit mittelstarken Trockensystemen 
ohne jede Färbung sichtbar. Die Untersuchung am frischen Bluts- 
tröpfehen empfiehlt sich besonders, weil sich die Spirillen durch ihre 
lebhaften Bewegungen am sichersten verraten. Man sieht bei Anwesen- 
heit derselben die roten Blutkörperchen plötzlich anscheinend ohne jeden 
Grund an einer bestimmten Stelle des Präparates in Bewegung geraten 
und entdeckt dann als Agens dieser Störung die sich lebhaft beweren- 
den Spirillen. 
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Man hat hier einen ähnlichen Eindruck wie beim Malariablute, 
wenn Geißelfäden der Parasiten durch ihre lebhaften Bewegungen die 
roten Blutkörperchen peitschen. Manchmal sind die Spirillen zu meh- 
reren in Knäuelform zusammengebullt. In Trockenpräparaten nehmen 
die Spirillen die gewöhnlichen Anilinbakterienfarben sehr gut an. 
Karlinski gelang es, Geißeln an einzelnen Spirillen zn fürben. Sehr 
merkwürdig ist die von allen Seiten bestätigte Tatsache, daß diese 
Spirillen auf unseren bekannten Bakteriennährböden nicht 
zum Wachstum gelangen. Außerhalb des Körpers gelang es Heyden- 
reich, die Spirillen 130 Tage lebensfühig zu erhalten, 

Die Übertragung des Rekurrensblutes auf Tiere hat sich 
auch bei späteren Versuchen ebenso fruchtlos erwiesen, wie im Beginne 
bei Obermeier, und nur bei Übertragungen auf Affen gelingt es, 
wie Carter zuerst und später Koch gezeigt haben, dieselben zur Ent- 
wickelung zu bringen und Fieberanfälle hervorzurufen. Impfungen 
von Rekurrensblut auf gesunde Menschen sind bekanntlich von 
Moczutkowsky in Odessa in größerer Anzalıl ausgeführt worden, 
und zwar mit positivem Erfolge. Im Darmtraktus des Blutegels halten 
sich die Spirillen nach Karlinski längere Zeit lebensfühig. 

Über die Fortpflanzung dieser Gebilde herrscht vorläufig 
noch keine Gewißheit; zwar haben Sarnow und v. Jaksch sporen- 
artige Gebilde im Blute gesehen, aus welchen sich die Spirillen ent- 
wickeln sollen, doch bedürfen diese Angaben wohl noch weiterer Be- 
stätigung. 

Der Untergang der Spirillen wird nach manchen (Wernich) 
auf giftige Stoffwechselprodukte der Bakterien zurückgeführt. Metsch- 
nikoff dagegen beobachtete eine lebhafte Phagooytose in der Milz, 
deren fressende Zellen sich ausgestopft fanden mit zusammengeballten 
Spirillen, und diese Angaben sind durch interessante Versuche von 
Sudakewitsch bestätigt worden, welcher Rekurrensblut auf Affen 
übertrug, von denen ein Teil gesund war, während zwei anderen vorher 
die Milz exstirpiert war. Während die gesunden Affen nach der 
Periode des Fiebers in die regelmäßige Apyrexie übergingen, gingen 
die entmilzten Affen nach 8&—9 Tagen zugrunde und zeigten massen- 
haft verfilzte Spirillen im Blute, womit der genannte Autor die Ansicht 
Metschnikoifs bestätigt, daß die Spirillen vorwiegend in der Milz 
‚getötet, werden. 

Billöses Typhoid.' Von besonderer Wichtigkeit hat sich die 
Entdeckung dieser Bakterien für die Auffassung einer eigentlimlichen 
Krankheitsform ergeben, welche in ihrem Verlaufe viel ähnliches mit. 
dem Rückfallieber hat, indessen sich durch einen besonders schweren 
Verlauf und das Auftreten von Ikterus auszeichnet, eine Form, die man 


Infektionskrankheiten. 729 


hat sie ferner als verfettete Leukocyten oder Endothelzellen angespro- 
chen, ohne daß jedoch, wie gesagt, bisher eine Klärung hierüber vor- 
handen wäre. Sacharoff hält diese Protoplasmaklumpen für die 
spezifischen Hämatozoen der Febris recurrens; aus Fragmenten des 
Protoplasma sollen sich junge Hämatozoenformen entwickeln, welche in 
die roten Blutkörperchen eindringen und darin heranwachsen; aus Frag- 
menten ihres Kernes sollen spirochätenähnliche Formen entstehen und 
dadurch möglicherweise die Obermeierschen Spirillen. In Rücksicht 
auf manche Eigentümlichkeit der Spirillen, welche mit ihrer Klassifi- 
zierung unter die Bakterien nicht übereinstimmen (Versagen künst- 
licher Züchtung) wären weitere Untersuchungen mit den modernen 
Hilfsmitteln, besonders am erwähnten Objekttisch, bezüglich dieser 
eigentümlichen Gebilde sehr erwünscht. 
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10. Akuter Gelenkrheumatismus. 


Bakteriologle. Trotz der großen Übereinstimmung, welche das allgemeine 
Krankheitsbild des akuten Gelenkrheumatismus in seinem Beginne, in der Verlaufs- 
weise und seinen Komplikationen mit anderen Infektionskrankheiten darbietet, ist es 
bisher nicht gelungen, einen einheitlichen Mikroorganismus in den entzündeten Ge- 
lenken oder im Blute zu finden. Zwar sind Streptokokken von Westphal, Wasser- 
mann, F. Meyer. Michaelis, Achalme, Menzer und anderen Autoren teils im 
Blute, seltener in der Gelenkflüssigkeit nachgewiesen worden. indes stehen diesen 
positiven so viele negative Ergebnisse gegenüber, daß einstweilen von der Aufstellung 
eines spezifischen Erregers dieser Krankheit nicht die Rede sein kann (vgl. die Mono- 
graphien von Pribram, Lenhartz und Canon). 

Rote Blutkörperchen, Hämoglobin, spez. &ewicht. Leichte 
Verminderungen der Erythrocyten wurden von Sörensen beobachtet. 
Türk nimmt gleichsinnige Verminderung der Zellen und des Hb-Gehaltes 
auf der Höhe der Erkrankung an, und auch Kasahara fand Vermin- 
derung des spez. Gewichtes und des Hb-Gehaltes, allerdings nur in ge- 
ıingem Maße. 

Neuerdings untersuchte Korowicki unter meiner Leitung 14, 
meist mittelschwere akute Fälle und fand, daß sich. die Zusammen- 
setzung des Blutes auch auf der Höhe der Erkrankung nur wenig 
ändert, die Zahlen der Erythrocyten nur wenig abnehmen und das spez. 
Gewicht nahezu normal bleibt. Auch morphologisch zeigen die Zellen 
keine degenerativen Veränderungen. 

Die Leukocyten wurden bereits von Halla und Hayem ver- 
mehrt gefunden, indes geht aus allen diesen und folgenden Beobach- 
tungen von v. Limbeck, Rieder, Reinert, Sadler, Türk, sowie 
von Korowicki hervor, daß diese Zahlen selten über 12—15000 hin- 
ausgehen, der letztgenannte Autor fand oft eine auffällige Vermehrung 
der Eosinophilen, die auch von Zappert und K. Meyer beobachtet ist. 


Diese Blutbefunde sind insofern überraschend, als man bei der 
meist sehr ausgeprägten Blässe dieser Kranken eine viel mehr aus- 
‚gesprochene Verschlechterung der Blutmischung erwarten sollte. Dieses 
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normale Verhalten der Erythrocyten im Verein mit der geringen Leu- 

kocytose spricht sehr gegen die Annahme einer Streptokokkeninfektion 

als ätiologische Grundlage des Gelenkrheumatismus, da wir gerade bei 

dieser intensive Schädigungen der Erythrocyten und hochgradige Leu- 

kocytosen als typische Folgeerscheinungen kennen gelernt haben. 
Literaturangaben finden sich ausführlich bei: 


Korowicki, Unters. über Blutreränderungen beim Gelenkrheumatismus. Dt. Arzte- 
Zeitung. 1908. H. 11. 


11. Beri-Beri. 


Über Blutuntersuchungen bei zahlreichen Beri-Berikranken be- 
richtet Takasu, welcher die Erythrocyten verringert fand und be- 
sonders bei den akuten Formen viele gekörnte Erythrocyten beob- 
achtete. 

Die Leukocyten waren vermehrt, und zwar bei Säuglingen be- 
sonders die Lymphocyten, wahrscheinlich infolge von Schwellung der 
Darmfollikel. Bei Erwachsenen bestand eine gewöhnliche neutrophile 
Leukocytose. 

Takasu macht darauf aufmerksam, daß es sich bei Beri-Beri um 
ein ähnliches Blutbild wie bei der Bleivergiftung handelt. Er nimmt 
an, daß auch bei dieser Krankheit Blutgifte wirksam sind, welche aber 
nicht hämolytisch wirken, sondern lediglich plasmotrop in dem von 
mir auf S. 233 entwickelten Sinne. 
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12. Malariaerkrankungen. 


\\ Historisches über die Malariaparasiten. — Das Hauptinteresse 
bei den Blutuntersuchungen Malarfakranker hat sich seit der Ent- 
deckung der Malariaparasiten durch Laveran im Jahre 1880 vornehm- 
lich auf das Studium dieser Mikroorganismen konzentriert. Und mit 
Recht, denn die biologischen Verhältnisse dieser kleinsten Lebewesen, 
ihre ätiologische Stellung zu den Malariaerkrankungen und die hohe 
praktische Bedeutung, welche positiven wie negativen Befunden bei 
Blutuntersuchungen in Rücksicht auf Diagnose und Prognose, sowie 
auf Therapie und Prophylaxe innewohnt, verdienen vollauf das rege 
Studium, welches auf diese Organismen verwendet ist, und welches 
trotz der kurzen, seit der Entdeckung verflossenen Zeit zu einer ganz 
gewaltigen Literatur geführt hat. 

Die Geschichte dieser Parasiten des Wechselfiebers ist an und für 
sich zu interessant, als daß sie hier ganz übergangen werden könnte, 
wenn auch naturgemäß — um den Rahmen des Buches nicht zu über- 
schreiten — nur die wichtigsten Momente derselben angeführt werden 
können. 

Die Malariaparasiten beziehungsweise ihre Produkte hatten das 
Schicksal, schon seit Jahren von mehreren Beobachtern gesehen zu 
sein, welche die abnormen Gebilde im Blute beschrieben, ohne jedoch 
die richtige Deutung derselben zu geben. Schon im ‚Jahre 1847 be- 
richtete Meckel über kleine, glashelle Körperchen im Blute einer 
Geisteskranken, welche ein, zwei, vier und mehr Pigmentkörnchen 
führten, und besonders reichlich in den feinen Gefäßen der grauen 
Hirnsubstanz steckten. Er unterschied dieselben scharf von den Lymph- 
zellen, und es kann keinem Zweifel unterliegen, daß diese klar ge- 

'hneten Gebilde identisch waren mit unseren heutigen Malariapara- 
siten. äter erregten diese pigmentierten Gebilde die.Aufmerksamkeit 
von Virchow, in dessen Werken sich mehrfach Bemerkungen über 
pigmentierte Zellen im Blute finden, und von Rokitanski, auf dessen 
Veranlassung Heschl dieselben studierte. Planer unterschied eben- 
falls die hyalinen pigmenthaltigen Körperchen von den Lywphzellen 
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und hielt dafür, daß das Pigment im kreisenden Blute entstehen könne. 
Ganz besonders klar beschrieb Frerichs die Veränderungen, welche 
bei der sog. Melanämie in der Leber, Milz, Lungen, Nieren und be- 
sonders im Gehirn stattfinden, in welchem er neben dem Pigment farb- 
lose hyaline Konkretionen fand, welche gewisse Hirnkapillaren voll- 
ständig verstopften. 

Von diesen wichtigen Befunden wurde die Aufmerksamkeit nach 
einer ganz anderen Richtung gelenkt, als im Beginne der bakteriologi- 
schen Ära auch für diese Krankheiten Spaltpilze als Erreger ge- 
sucht, gefunden und beschrieben wurden. Am meisten Aufsehen machten 
die Mitteilungen von Klebs und Tommasi Crudeli, welche einen 
Bacillus als Agens der Krankheit aus der Luft, dem Wasser und Boden 
sumpfiger Gegenden züchteten und in Tierversuchen Erscheinungen durch 
Injektionen desselben hervorriefen, die analog dem menschlichen Sumpf- 
fieber sein sollten. Eine große Reihe italienischer Forscher bestätigte 
im wesentlichen diese Resultate, und die bakteriologische Grundlage der 
Malariaätiologie schien gesichert. 

Da erschienen im Jahre 1880 die ersten Mitteilungen von Laveran 
an die Academie de Medeecine in Paris, in welchen er die hyalinen, 
kugeligen, kernlosen, zumeist pigmentierten Gebilde im Blute, zu welchen 
auch gewisse halbmondförmige Abarten hinzukamen, für die Para- 
siten der Malaria erklärte; und zwar waren seine letzten Zweifel be- 
seitigt worden, nachdem er am 6. November 1880 am Rande mehrerer 
der erwähnten kugeligen Gebilde bewegliche Geißelfäden bemerkt 
hatte, deren lebhafte Bewegungen keinen Zweifel über die belebte Natur 
dieser Elemente ließ. Schon 1881 folgte eine genauere Beschreibung 
seiner Befunde, in welcher Laveran vier Formen der Hämatozoen 
unterschied: 1. Corps spheriques, kugelige Gebilde, 2. Flagella, 
Geißelform, 3. Corps encroissant, Halbmond- oder Sichelform, 
4. Corps segmentes ou en rosace, Rosettenform. 

Während die erste Bestätigung dieser Angaben im Jahre 1883 von 
Reichardt gebracht wurde, welcher den neuen Parasiten vollständig 
anerkannte, vergingen Jahre, bis diejenigen Untersucher, welchen das 
größte Material an Intermittenskranken zu Gebote stand — die italieni- 
schen Ärzte — sich zu den Anschauungen Laverans bekehrten, trotz- 
dem letzterer persönlich im Jahre 1882 Gelegenheit hatte, in Rom die 
neuen Parasiten zu demonstrieren. Noch im Jahre 1834 bestritten 
Marchiafava und Celli auf das energischste die parasitäre Natur 
dieser Gebilde, hielten dieselben vielmehr ebenso wie die Geißelfäden 
für Degenerationsprodukte der roten Blutkörperchen, und sahen Mikro- 
kokken als die eigentlichen Erreger der Malaria an, während Tommasi 
Crudeli an der ätiologischen Bedeutung des Bacillus festhielt. Erst 
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kurzweg als „Sporulation“ bezeichnete, auf eine Teilung der ent- 
wicklungsreifen Kernsubstanz in einzelne Tochtersegmente 
zurückgeführt, welche je aus einem kleinen Partikelchen mit einer 
achromatischen Zone (Ziemann) bestehen. Bei der Färbung nach 
Ziemann nehmen die Kernsubstanzen einen karminartigen, röt- 
lichen Farbton an im Gegensatz zu dem sich blau fürbenden Plasma 
des Parasiten, 
Durch die neueren zoologischen Forschungen von Schuberg, 
Schaudinn, Pfeiffer, Siedlecki u.a. hat sich die Tatsache ergeben, 
daß sich bei der Entwicklung der Malariaparasiten viele Ähnlichkeiten 
mit den biologischen Verhältnissen der Ooceidien finden, und daß auch 
den Malarisparasiten, ebenso wie den Coceidien ein doppelter Ent- 
wieklungsgang zukommt, dessen Studium gerade in der letzten Zeit 
die größte Beachtung gefunden hat. 
Wir müssen bei den Malariaparasiten unterscheiden: 
1. einen ungeschlechtlichen Entwicklungszyklus, den der 
Parasit im Blute des Menschen vollendet, und 

2. einen geschlechtlichen Zyklus, den er außerhalb des Blutes 
in den Organen eines Tieres (Wirtes oder Zwischenwirtes, je 
nach Ansicht der einzelnen Autoren) durehmacht, 

Der ungeschlechtliche Zyklus im menschlichen Blute wird 
nach der zoologischen Nomenklatur (Schandinn) als Sehizogonte (von 
Grassi als Monogonie) bezeichnet. Der Schizont (nach Grass! 
Monont) ist gleichbedeutend mit den beschriebenen menschlichen Para- 
siten, und die Produkte der Kernteilung, welche als junge Para- 
siten aus den Reifungsformen entstehen, werden von Schaudinn als 
Merozoiten (von Grassi als Sporozoiten) bezeichnet. Sie machen 
im menschlichen Blute stets denselben Entwicklungsgang durch, wäh- 
rend die zweite Form des geschlechtlichen Entwicklungsganges den 
später zu besprechenden komplizierten Zyklus darstellt. 

Klassifizierung. Über die Stellung dieser Parasiten im 
zovlogischen System ist bis hente noch keine völlige Übereinstim- 
mung unter den einzelnen Autoren erzielt worden. Laveran rechnele 
dieselben anfänglich zur Familie der „Oscillarien“, besonders in 
Rücksicht auf die Geißelform, später wandte er die sehr zweckmäßige 
Bezeichnung als „Hämatozoon“ an. Die Bezeichnung als „Plasmo- 
dium*“, welche von den Italienern eingeführt wurde, ist von vielen für 
sämtliche Formen der Malariaparasiten angenommen worden und in den 
allgemeinen Sprachgebrauch übergegangen, obgleich in der Zoologie als 
Plasmodien sonst Gebilde anderer Zusammensetzung verstanden werden. 

Als Plasmodium malariae quartanım (Golgi) oder Haema- 


moeba malariae (Grassi und Feletti) wird der Parasit Sen Quartan- 
Grawite, Klinische Pathologte dos Tinten, 8, Auf 
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liche Vereinfachung dieser Lehre inauguriert zu haben, indem er 
konstatierte, daß sich auch die scheinbar so verschiedenartig verlanfen- 
den tropischen Fieberformen immer auf dieselben Formen des 
Malariaparasiten zurückführen lassen. 

Wir unterscheiden heute drei Parasitenarten, welche fol- 
gende Erscheinungsformen darbieten; 

1. Der Parasit des Tertianfiebers (Taf. VII, Fig. 3) braucht zu 
seiner Entwicklung, d. h. zur Reifung und Segmentierung seiner 
Kernsubstanz vom Beginne des Auftretens im Blute an, 48 Stunden. 
Beobachtet man bei einem von diesem Fiebertypus befallenen Kranken 
Blutproben in steter Reihenfolge, so sieht man im Fieberanfall, 
sowie noch eine kurze Zeit hinterher zahlreiche kleinste, farblose, 
rundliche oder ovroide Körperchen, sehr ähnlich den gewöhnlich 
im Blute zu treffenden Zerfallskörperchen, aber von diesen unterschieden 
durch eine überaus lebhafte Rigenhewegung, welche sie nach ver- 
schiedensten Richtungen im Gesichtsfelde hin und her schwirren läßt. 
Bald gewahrt man dann, wie diese Körperchen den roten Blutkörper- 
‚chen adhärieren, wie sie denselben manchmal in größerer Anzahl an der 
ganzen Peripherie gleichsam ankleben und dabei lebhaft pendelnde 
Bewegungen ausführen. 

Einige Stunden später trifft man weiterhin in mehr oder weniger 
zahlreichen roten Blutkörperchen helle Punkte oder Flecke, die Be- 
wegungen zeigen und nun anscheinend im Innern der roten Blut- 
körperchen allmählich wachsen. Daß jedes dieser kleinsten Körper- 
chen von einem roten Blutkörperchen Besitz ergreife, ist sehr unwahr- 
scheinlich, vielmehr geht sicher eine große Anzahl dieser Gebilde 
zugrunde, da sonst bei der großen Menge derselben zur Zeit, des Fieber- 
anfalles eine noch viel größere Menge von roten Blutkörperchen zer- 
stört werden müßte, als es in der Tat geschieht. Das rote Blutkörperchen 
selbst wird allmählich farbstoffirmer, vergrößert sich häufg, die heran- 
wachsenden Parasiten zeigen deutliche Eigenbewegungen, sireeken Fort- 
sätze aus und im fixierten Präparate zeigen die größer gewordenen 
Parasiten alle möglichen Formen, die zum Teil durch den Zug und 
Druck beim Akte der Priparation entstanden sind, Gleichzeitig fallt 
nunmehr als besonders charakteristisch die Pigmentbildung in Form 
feinster Stäbchen und Pünktchen auf, die neben der erwähnten amöbo- 
iden Bewegung des ganzen Mikroorganismus noch Plasmastrümungen 
im Innern des Parasiten erkennen lassen. 

Im weiteren Verlaufe wächst sodann der Parasit weiter, so daß 
das rote Blutkörperchen, in welchem er sich entwickelt hat, schließlich 
kaum noch ar einem zarten Reifen seiner Kontur zu erkennen ist; es 
tritt endlich in dem Gebilde eine eigentümliche Anordnung ein, derart, 
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des Pigments, eine geringere Plasmabewegung und eine geringere Ent- 
färbung des roten Blutkörperchens, werden von manchen angegeben, 
dürften jedoch, wenn sie wirklich für alle Fälle zutreffen sollten, kein 
praktisches diagnostisches Interesse haben. 

3. Die Parasiten der Tropenfieber wurden früher in verschie- 
dene Unterabteilungen geschieden, und man unterschied den Parasiten 
des Quotidianfiebers, des ästivo-autumnalen Fiebers der Italiener, 
von denen des malignen Tertianfiebers und der irregulären 
Fieber, indes ist durch die neueren Untersuchungen von van der 
Scheer, Ziemann, Däubler und R. Koch gezeigt worden, daß es 
sich bei all diesen, klinisch ziemlich verschiedenartigen Formen um 
dieselbe Parasitenart handelt, welche von Grassi und Feletti dem 
Entdecker der ganzen Lehre zu Ehren als „Laverania malariae“ 
von R. Koch als „Tropica“ bezeichnet wird. 

Diese Form des Parasiten ist von den drei Arten die kleinste, 
sie erreicht in ausgewachsenem Zustande nur etwa °/, des Durch- 
messers eines roten Blutkörperchens. 

Der Parasit erhält durch eine große Vakuole in seinem Innern 
meist eine auffällige Ringform (s. Taf. VII, Fig. 1. c.), der Kern ist 
peripherisch gelegen und verleiht durch sein Hervortreten dem ganzen 
Gebilde eine große Ähnlichkeit mit einem „Siegelringe*. Nicht 
selten beobachtet man, daß mehrere dieser „kleinen Ringformen“ in 
einem und demselben Erythrocyten vorhanden sind, ein Verhältnis, das 
bei den beiden anderen Formen kaum vorkommen dürfte. 

Die Entwicklungsdauer dieses Parasiten ist bisher nicht 
sicher bekannt, und zwar, weil diese Gebilde nicht so leicht in ihrem 
Entwicklungsgange zu studieren sind, wie die beiden anderen Arten, 
denn diese Parasiten vollenden ihre ungeschlechtliche Entwicklung 
(Schizogonie) nicht im zirkulierenden Blute, sondern in den inneren 
Organen, vornehmlich in der Milz, und die Angaben über die Ent- 
wicklungsdauer schwanken zwischen 24 und 72 Stunden. 

Auch dieser Parasit zerfällt bei der Schizogonie in 7—12 kleine 
Teilprodukte, welche sich meist um den zentral angeordneten Pig- 
mentklumpen gruppieren und beim Zerfall der Zelle frei werden. 

In diesem ungeschlechtlichen Entwicklungsgange des Parasiten 
treten neue Formen auf, welche bis vor kurzem in ihrer Bedeutung 
noch durchaus unklar waren, nämlich „Halbmondformen“, welche 
schon von Laveran als „H&matozoaire en croissant“ in seiner 
ersten Publikation beschrieben waren. g 

Ohne auf die früheren irrigen Angaben über diese Formen ein- 
zugehen, sei hier erwähnt, daß nach den neueren Forschungen aus 
diesen Halbmonden Gameten entstehen, und zwar sowohl Mikro- 
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Im Blute dieser Leute fand Plehn spärliche, basophile, grobe 
Körner in den Erythrocyten, welche er als Vorstufen der bekannten 
Malariaparasiten ansieht, zumal sich an manchen dieser Körner der 
obenerwähnte kleine ringförmige Parasit anzuschließen scheint. 

Diese Körner bringt Plehn in nahe Beziehung zu den hömoglobin- 
urischen Anfällen der bösartigen Tropenfleber, da sie vor den Anfällen 
reichlich im Blute vorhanden waren, nach dem Anfalle aber daraus 
geschwunden waren. 

Über den Untergang der Parasiten im Körper des Menschen ist 
soviel mit Sicherheit zu sagen, daß die meisten nicht zur Segmentie- 
rung gelangenden Formen von selbst zerfallen und zugrunde gehen und 
die lebensfühigen durch die Einwirkung des Chinin getötet werden. 
Außerdem aber hat Metschnikoff auf die dem Körper eigentümlichen 
Sehutzmittel gegen diese Parasiten aufmerksam gemacht und gezeigt, 
daß die Phagocyten der Milz und des Knochenmarkes eine sehr 
energische Verteidigungstätigkeit den Parasiten gegenüber entwickeln, 
Angaben, welche von Bignami im wesentlichen bestätigt sind. Eine 
Vernichtung der Parasiten durch die Leukocyten des zirkulierenden 
Blutes ist bisher nicht beobachtet worden. 

Bei Sektionen findet man nach schweren Malariainfektionen 
häufig Verstopfungen der Kapillaren im Gehirn, der Leber, 
Milz usw. durch die schwarzpigmentierten Parasiten und schollige 
Zerfallsprodukte derselben, wie dies zum Teil schon den älteren Ärzten 
bekannt war. 


Die Entwicklung der Malariaparasiten im Tierkörper 
«Sporogonie). 

Es kann keinem Zweifel unterliegen, daß die neuere Lehre von 
der Malariainfektion des Menschen durch die Mücken und damit 
auch die Lehre von der Entwicklung der Parasiten im Mücken- 
leibe von R. Roß begründet worden ist, welcher auf Anregung von 
Manson im Jahre 1896 Melariakranke von Moskitos stechen ließ 
und beobachtete, daß die Parasiten int Darme der Insekten sich weiter 
entwickelten, zum Teil Geißeln bildeten und daß der Detritus von 
Moskitos, welche mit dem Blute von Malariakranken genährt waren, 
in Wasser aufgelöst und von 10 gesunden Menschen getrunken, bei 
dreien derselben Fieber erzeugte, so daß hiernach eine Übertragung 
durch die im Moskito sich entwickelnden Parasiten auf den Menschen 
wahrscheinlich gemacht, wenn auch noch nicht erwiesen wurde. 

Den direkten Nachweis der Übertragung der Parasiten konnte 
R. Roß im Jahre 1698 zwar nicht an Menschen, sondern an Vögeln 
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Dieser Entwicklungsgang der Parasiten im Mückenleibe 
wird nach Schaudinn als Sporogonie, nach Grassi als Amphi- 
gonie bezeichnet. 

Prinzipiell wichtig ist, daß diese Entwicklung nicht von den zur 
Segmentation gelangenden Formen der Tertian- und Quartanfieber und 
ebensowenig von den kleinen Ringformen der Tropica ausgeht, sondern 
bei den beiden erstgenannten von den freien Sphären und besonders 
den Geißel tragenden Körperchen und bei den tropischen Formen 
von den Halbmonden, die nach dieser Richtung bisher am besten 
erforscht sind. E 

Diese Produkte des ungeschlechtlichen Entwicklungszyklus im 
menschlichen Blute sind demnach die Gameten, welche sich, wie 
Grassiund Dionisi, Bignami und Bastianelli nachgewiesen haben, 
im Magenlumen der Mücke entwickeln. Bei den Halbmondformen 
kann man zwei Formen unterscheiden, von denen die eine viel Chro- 
matinsubstanz (nach Romanowsky-Ziemann gefärbt) zeigt, während 
die andere weniger davon besitzt. Die erstere nun entwickelt sich in 
der Mücke zur männlichen Form, der Mikrogamete (Schaudinn) 
oder Mikrospore (Grassi), welche Kugelgestalt annimmt und Geißel- 
fäden erhält, die ihrerseits Chromatinsubstanz besitzen, wie von Sacha- 
roff nachgewiesen wurde. 

Die zweite Form entwickelt sich ebenfalls zur Kugelgestalt und 
stellt die weibliche Form, die Makrogamete oder Makrospore dar; 
diese werden durch Eindringen der Mikrogameten befruchtet, ein Vor- 
gang, der bei den menschlichen Parasiten bisher noch nicht direkt be- 
obachtet worden, aber von Mac Callum bei Halteridium gesehen 
worden ist. 

Die befruchtete Makrogamete, welche Copula oder Zygot oder 
Amphiont genannt wird, vollzieht ihre Entwicklung nach Grassi 
in der ersten Periode im Magenlumen, in der zweiten Periode in der 
Tunica elastico-muscularis des Magens. 

In der ersten Periode nimmt der anfänglich runde Makrogamet 
eine längliche gestreckte Form an (Würmchen nach Grassi), die 
Schaudinn als Ookinet bezeichnet, in der eine Verschmelzung der 
Kerne der beiden Formen eintritt. Diese Entwicklungsstufe zeigt 
Eigenbewegung, eine längliche Gestalt von etwa 20, Länge und Pigmen- 
tierung, sie drängt nach Grassi in dem Epithel des Magens vorwärts 
bis in die Tunica elastico-muscularis, welche eine Kapsel um den Para- 
siten bildet, in welcher die weitere Entwicklung und Reifung vor sich 
geht, wobei die Parasiten nach Grassi eine sehr verschiedene Größe 
erreichen, die zwischen 30 und 90 « schwankt. 

Allmählich nimmt die Oocyste eine kugelige Gestalt an und ragt 
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wie ein Buckel in die Leibeshöhle vor, die Kerne derselben vermehren 
sich durch direkte Kernteilung in großer Massenhaftigkeit, um jedes 
Kernteilchen gliedert sich eine kleine Plasmaportion, welche zunächst 
kugelig ist, später zu langem fadenförmigen Gebilde, dem Sporozoiten 
(Schaudinn wie auch Grassi) auswächst. Diese sind zu langen paral- 
lelen Bündeln um unregelmäßige schollige Gebilde angeordnet, welch 
letztere als „Restkörper“, d. I. als Überbleibsel des Cytoplasma des 
Parasiten verschiedenartige, rundliche und gestreckte regellose Klümp- 





Fig. 30. Eine der beiden Speicheldrüsen von Anupheles. 
a = Ausführungspang. b = Mittlerer Tubus. cc = paarige Drüsenschläuche mach Grassl; 


chen darstellen, auf denen die Sporozoiten rechtwinkelig reihenweise 
angeordnet sind. 

Wahrscheinlich durch Quellung des Restkörpers tritt schließlich 
eine Berstung der reifen Oocyste ein; die Sporozoiten, welche nach 
Grassi bis 10000 in einer Cyste betragen können, werden in die 
Leibesflüssigkeit der Mücke ergossen, haben eigene Beweglichkeit und 
sammeln sich zumeist in den Speicheldrüsen an, wo sie sich ruhend 
verhalten, bis sie durch den Stich der Mücke in das Blut eines Men- 
schen gelangen, wo sie den oben beschriebenen Zyklus der Schizogunie 
durchmachen. 
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Erwähnt sei noch, das man bis zu 200 derartiger Ooeysten im 
Magen einer einzigen Mücke beobachtet hat, 

Der gunze Entwicklungsgang Im Mückenleibe vollzieht sich nach 
den italienischen Autoren bei Temperaturen um 30° C am gün- 
stigsten, während bei 17°C und abwärts die Entwicklung 
nieht mehr stattfindet. 

Die Dauer der geschlechtlichen Entwicklung bis zur Reife dauert 
bei der Tropica etwa 8 Tage. 

Ähnlich ist der geschlechtliche Entwickelungsgang auch bei den 
Parasiten der Tertiana, und auch hier beträgt die Dauer etwa 8 Tage 
und das Temperaturminimum liegt bei 17% C, während für die Quar- 
tanparasiten das Minimum etwas niedriger zu sein scheint, ein Punkt, 
der noch der Sicherstellung bedarf. 

Die schematische Darstellung auf der nächsten Seite ist nach dem 
Werk von Grassi gezeichnet und erläutert in übersichtlicher Weise 
den doppelten Entwicklungsgang der Parasiten. 


Künstliche Malariainfektion des Menschen. 


Im Anschluß an diese allgemein biologischen Eigenschaften der Para- 
siten seien kurz die Impfversuche erwähnt, welche zuerst von Gerhardt 
im Jahre 1884 mit dem Blute von Intermittenskranken ausgeführt 
wurden, wonach die geimpften Personen an demselben quotidianen Fieber- 
typus erkrankten. Diese Versuche wurden später von Baccelli, Bein, 
Gualdi und Antolisei, DiMattei, Calandruccio, Bignami, Manna- 
berg, Celli und Santori, Bastianelli und Bignami wiederholt, 
und es fanden sich bei den Gelmpften, mit ganz geringen Ausnahmen 
(Bein), dieselben Fiebertypen und Parasiten im Blute, wie bei den 
Kranken, denen das Blut entnommen war. 

Diese Versuche wurden mit dem Blute verschiedenster Intermittens- 
formen ausgeführt und zwar in der Menge von 4 cem intravends oder 
subkutan bis herunter zu Bruchteilen eines Tropfens. 

Es fanden sich nach der Impfung sowohl die Formen der Der- 
tiana, wie der Quartana und Tropica im Blute, und es zeigte sich, 
daß, abgesehen von den einfachen Fiebertypen der regulären Ter- 
tiana und Quartana, deren Parasiten auch bei den Impflingen stets in 
derselben Entwicklungsform wiederkehren, noch quotidiane und irre- 
guläre Fiebertypen durch kombinierte Infektion des Blutes in 
folgender Weise zustandekommen können: 

Es können quotidiane Fieber dadurch entstehen, daß im Blute zwei 
Generationen des Tertiantypns der Parasiten oder drei Generationen des 
Quartantypus vorhanden sind, welche an aufeinander folgenden Tagen 
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Fig. 31. Schematische Darstellung des doppelten Entwicklungzyklun der Malaris- 
parasiten (nach Grasai). 
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zur Reifung gelangen und demnach täglich einen Fieberanfall hervor- 
rufen, so daß man einen quotidianen Fiebertypus vor sich hat, der 
auf einer Intermittens tertiana duplicata oder Intermittens 
quartana tripligata beruht, Fiebertypen, die auch den Alteren A 
keineswegs unbekannt waren. 

Die Ansicht der meisten Autoren geht heute dahin, daß es einen 
selbständigen Quotidiantypus der Malaria mit spezifischem Para- 
siten nicht gibt, daß vielmehr alle quotidianen Fieber durch diese 
Kombination mehrerer Parasitengenerationen zu erklären sind. 

Ebenso werden die irregulären und kontinuierlichen Fieber, 
welche besonders in den warmen Ländern häufig auftreten, durch 
Mischinfektionen mit verschiedenen Parasitentypen erklärt, 
und es scheinen besonders die tropischen Parasitenformen oft mit Ter- 
tianparasiten einerseits und mit Quartanparasiten andererseits kombi- 
niert im Blute vorzukommen. 

Die Inkubationsdauer der Malaria wurde bei künstlicher In- 
fektion sehr verschieden gefunden und wechselte zwischen vier und 
30 Tagen, 

Bei natürlicher Infektion ist die Dauer ebenfalls sehr schwankend, 


und Mannaberg gibt auf Grund seiner Statistik an, daß sie bei Ter- 


tiana 6—21 Tage, im Mittel 11 Tage, bei Quartana 11—18 Tage, 
im Mittel 13 Tage und bei den tropischen Formen im Mittel 
14 Tage beträgt, während R. Koch bei den letzteren 12 Tage für das 
Mittel hält. 

Alle Angaben über sehr kurze Inkubationsdauer von wenig 
Stunden sind mit Vorsicht aufzunehmen, denn da der Ausbruch des 
Fiebers an die Entwieklung der Parasiten gebunden ist, s0 Ist es nicht 
gut erklärlich, wie schon nach wenig Stunden die in das Blut ein- 
geführten Parasiten in so großer Menge zur Reifung gelangen sollten, 
um einen Fieberanfall zu erzeugen. 

Ähnlich zweifelhaft sind die Angaben über eine überlange In- 
kubation von mehreren Monaten, von welcher manche Autoren be- 
riehten,. Nach Mannaberg muß man sich vorstellen, daß bei diesen 
Kranken die Symptome der Primürinfektion so leicht gewesen sind, daß 
sie nicht bemerkt worden sind, daß die Infektion zunächst spontan aus- 
geheilt ist, aber durch zurückgebliebene Keime nach Monaten ein Recidiv 
aufgetreten ist, welches dann fälschlicherweise als Ersterkrankung auf- 
gefaßt wird. 

Daß die Keime der Malariaparasiten tatsächlich lange Zeit im 
Körper latent vorhanden sein und nach monatelanger fieberfreier Pause 
Reeidive hervorrufen können, wird von den verschiedensten Autoren 
berichtet. 
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Mücken verschluckt worden sind, aber keine Infektion vom Magen- 
darmkanal aus hervorgerufen haben. 

Viel zitiert werden auch die Experimente von Celli, welcher ge- 
sunde Menschen Wasser aus den Pontinischen Sümpfen trinken ließ 
und keine Infektion danach auftreten sah. 

Es bleibt somit nur der dritte Modus der Infektion durch 
den Insektenstich übrig, welcher von den italienischen und auch 
anderen Autoren heute als die einzige Möglichkeit der Übertragung 
der Malarin angesehen wird, während jeder Zweifel an dieser aus- 
schließlichen Gültigkeit, der Mückeninfektion von diesen Autoren geradezu 
mit Teidenschaftlichkeit bekämpft wird. 

Während wir oben sahen, daß die Vogelmalaria durch die ge- 
wöhnlichen Mücken, die Calices, übertragen wird, ist, nach den Er- 
fahrungen der Italiener nur das Genus Anopheles als Übertrager 
der menschlichen Malaria anzusehen. Diese Autoren erklären die 
Anopheles als „Wirte“ der Parasiten, da letztere hier den geschlecht- 
lichen, d. h, den höheren Entwicklungsgang durchmachen, während 
R. Koch diese Mücken als „Zwischenwirte“ ansieht, da sie immer 
einer Infektion dureh menschliches Blut ausgesetzt sein müssen, um 
Träger der Parasiten zu sein. 

In diesem letzteren Punkte stimmen anch die italienischen Autoren 
zu, und es resultiert hieraus einer der Fundamentalsätze der neuen 
Lehre, daß die Infektion der Mücken nur von malarlakranken 
Menschen erfolgen kann. 

Alle Einwendungen hiergegen, daß z. B. Malaria in ganz un- 
bewohnten Gegenden acquiriert werden kann, werden von Grassi 
zurückgewiesen, da niemals mit Sicherheit auszuschließen ist, daß bei 
Expeditionen in solche Gegenden die Malarla durch die Menschen ein- 
geschleppt sei und die Mücken hierdurch Gelegenheit gehabt haben, 
sich zu infizieren. Die Ansicht der italienischen Autoren ist, wie eı- 
wähnt, daß nur die Anopheles imstande sind, die Malaria zu über- 
tragen, und es resultiert hieraus der zweite Fundamentalsatz, daß 
Malaria nur da vorkommt, wo Anopheles vorhanden sind. 

Ich lasse hier die Abbildung (S. 752) eines Anopheles in starker 
Vergrößerung, sowie die Fühler und Flügel von Culex und Anopheles 
zur Orientierung folgen. 

Bekanntlich haben die Experimentalergebnisse der italienischen 
Autoren zu sehr erfolgreichen prophylaktischen Maßnahmen in 
den schlimmen Malariagegenden Italiens geführt, über deren Durch- 
führung Celli ausführlich berichtet. Kurz gesagt, ist es gelungen, 
dorch ausgiebigen Schutz gegen Mückenstiche durch Draht- 
masken, vergitterte Fenster usw. die Arbeiter in diesen Gegenden gegen 
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die Infektion zu schützen, es scheint demnach für Italien die alleinige 
Übertragung der Krankheit durch die Mücken erwiesen. 

In anderer Weise erstrebt R. Koch den Schutz gegen die 
Infektion in tropischen Gegenden dadurch, daß er die Parasiten 








Anophelen. 
Fühler, Taster, Müssel, Flügel Fühler, Taster, Iünsel, Flöcei 
son Anophelen. von Culex 





im Blute des Menschen durch ausgedehnten Chiningebrauch 
vernichtet und damit den Mücken die Gelegenheit zur Infektion 
entzieht. 


Beobachtungen über Malariainfektion in kälteren 
Gegenden. 


So interessant die Untersuchungen an den Stechmücken sind. + 
ist duch schwer verständlich, wie man auf Grund der bisherigren Unter- 
suchungen dazu kommen kann, jeden anderen Übertragungsimudus 
auszuschließen. Es scheint mir vielmehr dringend geboten, mit 
allen Hilfsmitteln zu untersuchen, ob nicht die durch viele praktische 
Untersuchungen gestützte Annahme einer Übertragung durch das Wasser 
neben der Moskitoübertragung zu Recht besteht. Es scheint mir 
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nicht berechtigt, die Erfahrungen gewisser warmer Länder- 
striche, wie z. B. gerade in Italien, ohne weiteres zu gene- 
ralisieren und z.B. auch auf unsere Verhältnisse im gemäßig- 
ten Klima zu übertragen. 

Gerade in den gemäßigten Zonen, wie z. B. in Deutschland, wo 
einerseits die Temperaturunterschiede in den einzelnen Jahreszeiten 
viel größer sind und wo andererseits die Malariaerkrankungen nicht 
so allgemein verbreitet sind, wie z. B. in Italien, dürften sich für 
epidemiologische Forschungen die günstigsten Verhältnisse bieten. Denn 
es ist ohne weiteres klar, daß die Rolle der stechenden Insekten 
in Deutschland nur eine zeitlich sehr beschränkte sein kann, 
weil sich nur in wenigen Monaten hier die Bedingungen für 
die Entwicklung der Parasiten im Mückenleibe finden, von 
welchen wir oben berichteten und von welchen die wichtigste ist, daß 
zu dieser Entwicklung eine Temperatur von 18—30°C. notwendig 
ist. Ferner kommt noch in Betracht, daß das Stechen selbst von 
unseren einheimischen Mücken nur in verhältnismäßig wenig Monaten 
ausgeübt wird. 

Neben diesen epidemiologischen Forschungen befinden wir uns 
einstweilen in der großen Schwierigkeit, daß wir zuverlässige allge- 
meine Statistiken über das Auftreten der Malaria nicht besitzen und 
nur auf die Daten einzelner Krankenanstalten angewiesen sind, welche 
aber kaum eine Rolle spielen können, da heutzutage eine verhältnis- 
mäßig außerordentlich geringe Zahl von Malariakranken bei uns die 
Hospitäler aufsucht. 

Interessant ist es dagegen, aus früheren Jahren solche Kranken- 
hausstatistiken zu betrachten, als noch die Malaria in großem Um- 
fange herrschte und zahlreiche Menschen deswegen die Hospitäler auf- 
suchten. 

So findet sich z. B. eine Statistik aus der Mitte des vorigen Jahr- 
hunderts von Wunderlich angeführt, welcher im Verlaufe von fünf 
Jahren im Leipziger Jakobshospital 401 Fälle von Malaria beob- 
achtete. Von diesen Fällen begannen: 

im Januar 4 Fälle im Juli 35 Fälle 


Februar 8 „ August 35 „ 
Mrz 28 „ September25 „ 
April 67 „ Oktober 3 „ 
Mai 116 „ November 10 „ 
Juni 65 „ Dezember 5 „ 


Diese Übersicht ergibt, daß vom März bis zum Mai ein star- 
ker Anstieg der Erkrankungen erfolgte, und steht im Gegen- 
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satze zu den Anschauungen, welche Griesinger und nach ihm andere 
anscheinend ohne sichere statistische Unterlagen dahin vertraten, daß 
die Malariaerkrankungen in unseren Gegenden ihr Maximum an Aus- 
breitung und Intensität im Spätsommer und Herbst aufweisen und nur 
ausnahmsweise schon im Hochsommer. 

In ganz auffälliger Übereinstimmung mit diesen Zahlen von 
Wunderlich stehen die statistischen Ermittelungen der Sani- 
tätsberichte der Armee, welche zurzeit das einzig brauchbare 
Material zur Beurteilung der Morbidität an Malaria in Deutschland 
liefern, und ich lasse hier Auszüge aus den Sanitätsberichten folgen. 

Überblickt man in den Sanitätsberichten eine Reihe von solchen 
Jahren, die zahlreiche Malariaerkrankungen gezeitigt haben, wie dies 
z. B. in den achtziger Jahren der Fall war, so eıscheinen besonders 
zwei Armeekorps stark betroffen, nämlich das I. (Ostpreußische) und 
das V. (Posensche), also gerade die in den beiden östlichsten Pro- 
vinzen der Monarchie garnisonierenden Korps. 

Faßt man nun die Malariaerkrankungen dieser beiden Korps für 
einen mehrjährigen Zeitraum zusammen, wie dies in dem Sanitätsbe- 
richte für 1884—1888 geschehen ist, so finden sich folgende absolute 
und auf Tausend der Iststärke berechneten Krankheitszahlen (siehe 
Tabelle): 














1. Armeekorps V. Armeekorps 
1884-83 absolute | m der absolute 9... der 
Zahl Intatärke Zahl Intstärke 





Oktober . 2.2.2.2... 

November .. 222202. 
Dezember ........ 
TBUar ee 
Febr . 2222000. 


Diese Zahlen zeigen, daß ein rapides Ansteigen der Malaria- 
erkrankungen vom März zum April erfolgt, daß die Höhe der 
Erkrankungen im Juni eintritt und zum August und September ein 
fast ebenso steiler Absturz der Zahlen bemerkbar ist, wie der Anstieg 
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in den Frühlingsmonaten steil war. Genau dieselben Verhältnisse fin- 
den sich auch in den anderen Berichtsjahren, nur daß hier manchmal 
schon im Mirz die Kurve stärker ansteigt. 

Bleiben wir bei den Kurven der beiden, in den östlichen Provinzen 
garnisonierenden Korps, s0 zeigen ung die absolut exakten Zuhlen, daß 
schon im Begiun des Frühjahrs eine ausgebreitete Infektion 
mit Malariakeimen stattlindet zu einer Zeit, wo gerade in diesen 
Gegenden von Mückenstichen nur ganz ausnahmsweise die 
Rede sein kann, denn bei den klimatischen Verhältnissen im Osten 
unser Monarchie beobachtet man gegen Ende März und im April wohl 
zeitweise ein „Spielen“ der Mücken im Freien an den seltenen son- 
nigen Tagen, ein „Stechen“ der Insekten ist in dieser Zeit fast aus- 
‚geschlossen. 

Dagegen sehen wir gerade in den heißen Monaten, wo die Insek- 
ten am intensivsten stechen, im Juli und August die Kurve steil 
absinken, trotzdem gerade in diesen Monaten wie im September der 
Soldat bei den Mandyern am stärksten der Einwirkung der Stechmücken 
ausgesetzt ist, 

Lassen sieh schon diese epldemiologischen Daten nicht wohl mit 
der exklusiven Theorie der Insektenstichinfektion in Übereinstimmung 
bringen, so verdient ein ferneres Moment, welches in den Sanitätsbe- 
richten der Armee zutage tritt, die größte Beachtung, nämlich die 
auffällige Verringerung der Erkrankungsfälle an Malaria in 
der Armee im Verlaufe der letzten Jghrzehnte. Während näm- 
lich im Jahre 1869 im ganzen 54,6 Malarinerkrankungen auf 1000 Mann 
vorkamen, sank diese Zahl auf 14 pM. im Anfang der achtziger Jahre 
und auf 0,55 pM, im Berichtsjahre 1895/96. 

Es ist angesichts dieser enormen Verringerung der Krankheitsfälle 
von größtem Interesse, daß in den Sanitätsberichten von maßgebender 
Stelle die Gründe für diese günstigen Verhältnisse darin gesehen werden, 
daß in gewissen, von Malaria stark heimgesuchten Garnisonen die 
Wasserläufe reguliert, bessere Kasernen auf erhöhter Lage und 
Sandboden gebaut sind und besonders auch, daß für gutes Trink- 
wasser gesorgt worden ist, 

Tatsächlich weist das gehänfte Auftreten der Malaria in den ersten 
kühlen Frühlingsmonaten in unseren kältesten Provinzen darauf hin, 
daß neben den Insektenstichen noch andere Wege der Malariainfektion 
bestehen müssen, und wenn Autoren wie Celli u. a. sich gegenüber 
der Annahme einer Infektion durch das Trinkwasser lediglich auf die 
negativen Experimente mit dem Wasser der pontinischen und anderer 
Sümpfe stützen, so muß man dem gegenüberhalten, daß nicht in allen 
Gegenden das Wasser Träger der Infektionskeime zu sein 
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durchmustern. Zu Beobachtungen von Bewegungen der Parasiten ist 
bei kühler Außentemperatur ein erwärmter Objekttisch notwendig. 
Beim Durchforschen dieser Präparate stellen sich nun dem Unter- 
sucher differentinldiagnostische Schwierigkeiten dar, welche sehr häufig 
durch die sogenannten Vaknolenbildungen in den roten Blutkörperehen 
hervorgerufen werden, d. h. eigentümliche farblose, kugelige oder un- 
regelmäßige Bildungen, welche besonders bei verschiedener Schrauben- 
drehung eine deutliche Bewegung zeigen und daher sehr Jeicht amöboide 
Bewegungen vortäuschen können. 

Diese eigentümlichen Veränderungen an den roten Blutkörperchen, 
welche übrigens durch einen gewissen Glanz ihrer Konturen auf- 
fallen, enthalten natürlich kein Pigment, sind auch bei beliebigen 
anderen Kranken zu entdecken und beruben meines Erachtens auf 
Kontraktilitätsvorgängen im Stroma der roten Blutkörperchen. 
Mit völliger Sicherheit kann man die Diagnose auf Hämatozoen stellen, 
wenn man in den endoglobulären Gebilden das Pigment deutlich eı- 
kennt oder bei scharfen Vergrößerungen, womöglich auf erwärntem 
Objekttisch sich mit Sicherheit von den amöboiden Bewegungen 
überzeugen kann. Wenig ratsam ist es, in schwierigen Fällen die 
Diagnose lediglich aus dem gefärbten Präparate stellen zu wollen, denn 
es kommen hier auch andere Partikelchen in Betracht, welche die Farb» 
stoffe gut annehmen und Parasiten vortäuschen können. 

Über die Färbung selbst ist auf 8. 29 das Nötige gesagt. 


Das Verhalten des Blutes bei Malariainfektion. 


Rote Blutkörperchen. Die Veränderungen, welche die roten 
Blutkörperchen bei allen Formen von Malariaerkrankungen erleiden, 
sind leicht verständlich, wenn man die im Vorhergehenden beschriebene 
Invasion der zahlreichen Mikroparasiten in die roten Blutzellen mit 
dem Ausgange in völlige Zerstörung berücksichtigt. Daß sich die Zahl 
der roten Blutkörperchen infolgedessen erheblich verringert, ist eine 
allgemein anerkannte Tatsache, und wie stark diese Verminderungen sein 
können, ergeben z. B. die Alteren Beobachtungen von Kelsch, welcher 
nach 20—30 tägiger Dauer einer Intermittens die roten Blutkörperchen 
auf den fünften, ja auf’ den zehnten Teil des normalen Bestandes 
herabgesetzt fand. Auch andere Autoren, wie Boeckmann, Halla, 
Hayem, Dionisi, Schellong geben durchweg niedrige Zahlen Im 
Verlauf von Intermittens an, welche nieht selten bis auf 1 Million und 
noch weniger in cmm heruntergehen. Besonders schnell ist anscheinend 
die Abnahme in der ersten Zeit der Erkrankung, während später die 
Abnahme in langsamerem Tempo erfolgt. 


= 
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gradiger Anämie und Kachexie unmittelbar nach seiner Rückkehr aus 
Afrika eingeliefert wurde und hier unter mäßigen Chinindosen sich all- 
mählich zu blühender Gesundheit erholte. 

Diese Beobachtungen sprechen nach allen sonstigen Erfahrungen 
über das Auftreten dieser degenerativen Veränderung an den Erythro- 
cyten fürdie Wirksamkeit einer toxischen Substanz bei Malaria- 
kranken, welche auf die Entwicklung der Parasiten zurückzuführen 
sein dürfte, da ihre Wirkung augenscheinlich aufhört, wenn die Infek- 
tion beseitigt ist. 

Daß die Parasiten Giftstoffe produzieren, wurde zuerst von Golgi 
vermutet, und nach Roque und Lemoine besitzt der Urin nach über- 
standenem Malariafieberanfalle stark toxische Eigenschaften. Über die 
Giftstoffe selbst aber wissen wir noch nichts Sicheres. 

Es wäre auch meines Erachtens noch an eine zweite Möglich- 
keit zu denken, die zur Erklärung der degenerativen Veränderungen 
im Blute heranzuziehen wäre. Wie im Kapitel „Pseudoleukämie“ 
auf $. 494 ausgeführt worden ist, muß man annehmen, daß bei manchen 
Milzschwellungen, deren Ursprung unbekannt ist, deletäre Stoffe in 
diesem hyperplastischen Organ gebildet werden können, die in die 
Blutbahn gelangen und anämisierend wirken, wie das bei der Banti- 
schen Krankheit der Fall ist. Es ist ferner die chronische 
Malariakachexie, welche stets mit einem großen Milztumor einher- 
geht, in jüngster Zeit von verschiedenen Operateuren durch die Ex- 
stirpation der Milz geheilt worden, so daß die Annahme sehr nahe 
liegt, daß von einer chronischen Milzhyperplasie eine Auto- 
intoxikation eintreten kann, gleichviel, ob der primäre Anstoß 
zu der Wucherung des Milzgewebes von unbekannten Stoffen oder von 
den Malariaparasiten hervorgerufen worden ist. Schließlich ist auch 
daran zu erinnern, daB nach den Beobachtungen aus früherer Zeit, wo 
chronische Malariakachexie in unsern Gegenden noch eine häufige Er- 
scheinung war, der Übergang dieser Kachexie in echte Leuk- 
ämie, wie z. B. Mosler berichtet, nicht selten beobachtet worden ist. 
Nach den heutigen Anschauungen ist dieses Verhältnis so zu verstehen, 
daß durch einen chronischen, von der hyperplastischen Milz ausgehen- 
den Reiz das Knochenmark in Proliferation versetzt worden ist, und 
auch diese Beobachtungen sprechen sehr dafür, daß ein chronischer 
Milztumor keine Quantite negligeable ist, sondern einen oft sehr 
schweren deletären Einfluß ausüben kann. 

Nach diesen Erwägungen muß es unentschieden bleiben, ob die 
Giftwirkungen, welche wir bei vorgeschrittener Malariainfektion 
in dem Auftreten degenerativer Veränderungen der Erythrocyten be- 
obachten, auf einer direkten Giftbildung von seiten der Malariaparasiten 
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Die Febris pernieiosa haemoglobinurica 
(Schwarzwasserfieber). 

Unter diesem Namen werden Fieberanfälle von eigentümlichem 
klinischen Verlaufe verstanden, welche wegen ihrer Bösartigkeit seit 
langem in einem besonders schlechten Rufe stehen und in neuester Zeit, 
seitdem sich das Interesse weiterer Kreiseden Akklimatisationsbeiingungen 
in tropischen Gegenden zugewandt hat, gerade von dentschen Ärzten 
im Gebiete unserer Kolonien in Afrika und im Großen Ozean des ge- 
naneren erforscht sind. Es handelt sich um die schwerste Form tro- 
pischer Fieber, welche kurzweg als „perniciöses Fieber“ oder als 
„Gallenfieber“, von den Engländern nach der dunklen Farbe des 
Urins als „Blackwater fever“ und daher von den Dentschen als 
„Schwarzwasserfieber*, von den Franzosen als „Fievre bilieuse 
haematurique“* bezeichnet wird und dessen vornehmlichste Symptome 
schwerer initialer Schüttelfrost mit nachfolgendem unregelmäßi- 
gen Fieber, Benommenheit, Delirien, schweres Ergriffensein 
und starke Dissolution roter Blutkörperchen mit erheblicher 
Hämoglobinurie bilden. 

Diese Fieber, welche keineswegs immer tödlich enden, sind von 
Schellong, Kohlstock,Steudel, A.undF. Plehn, Börenger-Ferand, 
R. Koch, Tomaselli, Bastianelli beschrieben worden und auf Grund 
einer von Mense veranstalteten Sammelforschung hat A. Plehn im 
Jahre 1899 eine interessante Zusammenstellung über die Ansichten der 
verschiedenen Tropenärzte von der Natur dieser Krankheit gegeben, 

In Kürze sei hier erwähnt, daß diese Fieber besonders in West- 
afrika, Ostafrika, Madagaskar, in Neu-Guinea, in Mittelamerika, Bra- 
silien, aber auch in Griechenland, Italien und speziell in Sizilien vor- 
kommen, während manche Gegenden, wie Algier, Holländisch-Indien, 
Vorder- und Hinterindien, Kleinasien und Syrien, trotzdem hier Malaria- 
fieber sehr haufig vorkommen, von diesen perniciösen Formen ganz oder 
fast ganz verschont sind. 

Die Krankheit selbst besteht in schweren paroxystischen An- 
fällen von Hümocytolyse und gleicht in vieler Beziehung der oben 
besprochenen „paroxysmalen Hämoglobinurie*, die ohme Zusammen- 
hang mit klimatischen und malarischen Ursachen auf unbekannter Basis 
entsteht. 

Dureh die plötzliche Auflösung massenhafter roter Blutkörperchen 
in der Blutbahn entsteht Hämoglobinämie, Leberschwellung mit. 
Pleiochromie der Galle und leterus sowie Hämoglobinurie. Der 
Paroxysmus geht mit schweren Allgemeinerscheinungen, wie Sehüttel- 
rast, Fieber, Prostration einher, welch letztere sich bis zum Coma 
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steigern kann. Durch die großen Hämoglobinmassen können die Harn- 
kanälchen verstopft werden, und es kann dann zu Anurie und Urämie 
kommen, ähnlich wie bei der Einwirkung bekannter schwerer Blutgifte, 
z. B. von Kali chloricum. 

Die roten Blutkörperchen erleiden infolge der enormen HAmocy- 
tolyse eine starke numerische Verringerung, z. B. beobachtete Manna- 
berg bei einem derartigen Falle am vierten Tage der Erkrankung 
3,131 Millionen rote Blutkörperchen und 60°/, Hb; am siebenten Tage 
2,112 Millionen rote Blutkörperchen und 45°), Hb. Ich selbst habe 
bei einem derartigen Kranken eine Abnahme der roten Blutkörper- 
chen um vier Millionen in sechs Tagen beobachtet und ebenso 
berichten Steudel und Plehn über starke Herabminderungen der Zahl 
der roten Blutkörperchen und des Hb-Gehaltes bei diesen bösartigen 
Formen. Im frischen Blutpräparate sieht man bei einem derartigen 
Kranken, ähnlich wie bei Zuständen von paroxysmaler Hämoglobinurir, 
zahlreiche blasse, schattenartige Scheiben, welche lebhafte Gestaltsver- 
änderungen zeigen, sich falten, kontrahieren, und als ausgelaugte. d.h. 
des endoglobulären Hb beraubte rote Blutscheiben zu erkennen sind. 

Nach F. Plehn kann das Blut infolge von profusen Diarrhöen und 
Erbrechen, welche sich bei den Paroxysmen häufig einstellen, an Wasser 
verlieren und eingedickt werden. 

Eine polynukleäre Leukocytose im Anschluß an die Anfälle be- 
obachtete Bastianelli. 

Über das eigentliche Wesen dieser hämoglobinurischen Fieber 
sind die Ansichten noch geteilt, und ich verweise für das spezielle 
Studium dieser Frage besonders auf die erwähnte Zusammenstellung 
von A. Plehn, welche die Ansichten einer großen Zahl erfahrener 
Tropenärzte über diese Frage enthält. 

Die früher von einigen vertretene Meinung, daß diese perniciösen 
Fieber eine besondere Abart der tropischen Malariafieber und 
bedingt durch besondere Blutparasiten seien, ist fast von allen 
Autoren aufgegeben worden, da erstens unzweifelhaft öfters derartige 
Fieber beobachtet worden sind, bei denen das Blut frei von Para- 
siten war, und da sie ferner sowohl nach dem Überstehen von Ter- 
tiana-, Quartana-, wie Tropicaformen beobachtet sind (Vincenzi, 
(roeco, Kuch, A. Plehn, Hughes), mithin kein Charakteristikum 
eines besonderen Malariatypus sind. 

Von besonderer Wichtigkeit ist die von A. und F. Plehn hervor- 
gehobene Figentümlichkeit dieser hämoglobinurischen Fieber, daß s 
in den heißen Gegenden den Europäer nicht in der ersten Zeit 
seines dortigen Aufenthaltes befallen, sondern erst, nachdem der 
Einwanderer monatelang im heißen Klima gelebt hat, und es ist 
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ferner die Tatsache festzuhalten, welche besonders von den italienischen 
Malariaforschern betont wird, daß diese Fieber niemals auftreten, wenn 
nicht Malariaerkrankungen vorangegangen sind. 

Unzweifelhaft gehört also eine Disposition des Körpers zum 
Zustandekommen dieser Anfälle, welche nach R. Koch weder allein durch 
vorangegangene Malariaattacken, noch allein durch die Wirkung des 
Tropenklimas zu erklären sind, sondern seiner Ansicht nach von einer 
Kombination dieser beiden Faktoren herrühren. Es sei hier an 
die früher (S. 253) mitgeteilten Beobachtungen über die Einwirkung 
hoher Hitzgrade auf das Blut erinnert, und es ist nach den dort er- 
wähnten Beobachtungen an Tieren nicht unwahrscheinlich, daß hohe 
Außentemperaturen einen deletären Einfluß auf die roten 
Blutkörperchen ausüben und deren Resistenz herabsetzen. 

Der hämoglobinurische Anfall wird oft direkt ausgelöst durch 
einen Malariaanfall, der sich sonst in nichts von seinen Vorgängern 
unterscheidet, ferner werden plötzliche Temperaturwechsel, starke 
psychische Erregungen, wie heftiger Schreck, dienstlicher Ärger usw., 
als direkt veranlassende Momente angesehen. Besonders aber hat man 
gefunden, daß durch Chinin die Anfälle hervorgerufen werden können, 
und R. Koch ging noch vor kurzem so weit, alle diese Hämoglo- 
binurien lediglich als Chininintoxikationen anzusehen. 

Demgegenüber sind aber zahlreiche Beobachtungen publiziert, aus 
welchen hervorgeht, daß die Anfälle auch auftreten können, wenn 
längere Zeit kein Chinin gereicht war, und die Ansicht der meisten 
Autoren geht jetzt dahin, daß 1. hämoglobinurische Anfälle mit und 
ohne vorangegangenen Chiningebrauch entstehen können; 2. daß 
hohe Chinindosen unzweifelhaft den Anfall auslösen können; 
3. daß aber nicht in jedem Falle von Hämoglobinurie, wo kurz vor- 
her Chinin gegeben war, der Anfall mit Sicherheit auf das Chi- 
nin zurückgeführt werden kann, und 4. daß niemals nach Chinin 
derartige Anfälle auftreten, wenn nicht vorher durch Mala- 
ria eine Disposition geschaffen worden ist. 

Von Tomaselli, Murri, Grocco u. a. werden Beobachtungen 
mitgeteilt, wonach noch Monate und Jahre nach überstandener Malaria 
Hämoglobinurien durch Chinin hervorgerufen wurden, und zwar zum 
Teil so regelmäßig, daß sich jedesmal nach einer Chiningabe ein An- 
fall einstellte. 


Daß die massenhaften Auflösungen von Erythrocyten im Blute 
bei diesen perniciösen Fiebern nicht durch die Parasiten selbst hervor- 
gerufen werden können, ganz abgesehen davon, daß in manchen Fällen 
überhaupt keine Parasiten mehr im Blute kreisen, ist ohne weiteres 
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klar. Die Anfälle machen vielmehr durchaus den Eindruck einer 
plötzlichen Überschwemmung des Blutes mit Giftstoffen und 
haben, wie erwähnt, schon früher Golgi zu der Annahme veranlaßt. 
daß sich bei der Entwicklung der Parasiten toxische Produkte bilden. 
deren Vorhandensein ich auch aus dem Auftreten degenerativer Er- 
scheinungen an den Erythrocyten (s. 0.) entnehme. 

Andererseits erinnern die Anfälle sehr an die, auch im gemäßigten 
Klima auftretenden paroxysmalen Hämoglobinurien, bei deren Entstehung 
neben einer verminderten Resistenz der Zellen und plötzlichen heftigen 
vasomotorischen Erregungen wahrscheinlich auch eine Toxinwirkung 
angenommen werden muß. 
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Tierische Parasiten. 


Von den beim Menschen vorkommenden Schmarotzern beanspruchen 
von hämatologischen Gesichtspunkten aus zwei Gruppen eine beson- 
dere Besprechung, weil die eine derselben eine direkte Schädigung des 
Blutes durch das Eindringen der Parasiten in das Blut selbst 
bedingt, während bei der zweiten Gruppe das Blut indirekt durch 
das Schmarotzertum der Würmer im Darmkanal oder anderen 
Organen geschädigt wird. 

I. Gruppe. 

1. Distomum haematoblum (Ord. Trematodes), 
ein weißer, fadenförmiger Wurm, dessen männliche Exemplare dicker 
und kürzer, 12—14 mm lang gegenüber den weiblichen schlankeren 
mit 16—18 mm sind. Die Männchen zeigen am Hinterkörper eine Ab- 
plattung mit eingerollten Seitenrändern, wodurch eine Rinne, der Canalis 
gynaecophorus entsteht, in welchem das Weibchen ruht. Die Eier 
sind 0,12 mm lang, mit einem polaren und einem seitlichen Sporn ver- 
sehen. 

Der Wurm ist zuerst von Bilharz beschrieben und wird nach dem- 
selben auch Bilharzia haematobia genannt. 

Schon Griesinger machte im Jahre 1851 auf die enorme Häufig- 
keit des Vorkommens dieses Wurmes in Ägypten aufmerksam, woselbst 
sich unter 363 Sektionen 117mal die Bilharzia nachweisen ließ 
(s. Rütimeyer). Auch sonst ist der Wurm im nördlichen Afrika weit 
verbreitet. 

Die Infektion geschieht wahrscheinlich durch Trinkwasser, und 
der in den Darm eingeführte Embryo perforiert den Darm, gelangt in 
die Venen und siedelt sich beim Menschen in der Vena portarum, den 
Venen der Milz, des Mesenterium, und in den Plexus des Rektum und 
der Blase an. Nach Sonsino sind teils Krustazeen, teils Insekten 
als Zwischenwirte des Wurmes bei der Übertragung auf den Menschen 
anzusehen. 
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schenwirt des Parasiten anzusehen, von welchem aus derselbe auf 
den Menschen übertragen wird. 

Die Blutuntersuchung auf die hauptsächlich in Betracht kommende Filaria 
mocturna, den nachts im Blute schwärmenden Filaria-Embryo, geschieht nach 
Manson und Däubler am besten folgendermaßen: Schon in der Abendzeit dem 
Finger entnommenes Blut kann man entweder zu frischen oder Dauerpräparaten be- 
nutzen. Die frischen Präparate, in welchen die Bewegungen der Embryonen wahr- 
genommen werden können, stellt man sich so her, daß man auf 8-4 Deckgläschen, 
die, um Eintrocknung zu verhüten, am Rande mit Vaseline bestrichen sind, aus der 
Fingerwunde rasch einen kleinen Blutstropfen bringt und damit einen vorher etwas 
angewärmten Objektträger beschickt. Hierauf schnelles Mikroskopieren. In solchen 
Präparaten bleiben die Filarien eine Woche lang lebend und können schon durch ihre 
Bewegungen erkannt werden. Die Bewegungen der durchscheinenden, farblosen, 
schlangenähnlichen Organismen, wie sie auch Manson beschreibt, sind so heftig, daß 
man von der Struktur der Filarie-Einbryonen nichts bemerken kann. Der eigentliche 
Körper des Embryo steckt in einer feinen Umhüllung, in der er sich auf und ab be- 
wegt, und die ihn gegen Insulte schützt. Bei stärkerer Vergrößerung kann man auch 
eine streifenförmig angeordnete, granuläre Schicht unterscheiden. 

Leichte Vermehrung der eosinophilen Zellen des Blutes fanden Pratt und 
Lathorp. 


II. Gruppe. 
Von den im Darme und andern Organen hausenden Parasiten üben 
folgende einen nachweisbaren Einfluß auf die Blutmischung aus: 


1. Anchylostomum duodenale, Dochmius duodenalis 
(Ord. Nematodes). 

Ein fadenförmiger weißer Wurm, dem gewöhnlichen Madenwurm 
(Oxyuris vermicularis) ähnelnd, zeigt einen runden Leib, an dessen 
Kopfende sich eine mit leistenartigen Zahnfortsätzen (Chitinzähne) ver- 
sehene Mundkapsel befindet, an welche sich der Schlund und Darm- 
traktus unmittelbar anschließen. Die Länge des Wurmes beträgt bei 
den Männchen 6—10 mm, bei den Weibchen 10—18 mm. Die Eier des 
Wurmes sind oval, ca. 0,05 mm lang, mit einer dünnen Schale versehen. 
Sie zeigen zumeist in ihrem Innern Furchungsprozesse, und bei Unter- 
suchung in der Wärme kann man die Entwicklung des Embryo un- 
schwer verfolgen, welcher unter lebhaften Bewegungen die Eischale 
verläßt und als geschlechtslose (Rhabditis-) Form sich außerhalb des 
Organismus encystieren und lange Zeit lebensfähig bleiben kann. 

Vorkommen des Wurmes. Dieser für die menschliche Patho- 
logie sehr bedeutungsvolle Parasit, dessen Krankheitssymptome nach 
Sandwith schon vor 3450 Jahren im Papyros Ebers deutlich beschrie- 
ben sind, wurde im Jahre 1838 von Angelo Dubini in Mailand ent- 
deckt, von Th. v. Siebold näher beschrieben und von Griesinger 
im Jahre 1851 in Ägypten als die eigentliche Ursache der sogenannten 


„ägyptischen Chlorose“ erkannt. Später veranlaßten die zahlreichen 
Grawltz Kilnische Pathologie des Blutes. 3. Aufl. ft 
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Im Jahre 1881 wurden dann durch Menche bei Arbeitern auf 
den Ziegelfeldern bei Köln Anchylostomen gefunden und darauf von 
Leichtenstern diese Epidemien, sowie die Entwicklungsgeschichte 
des Parasiten mit allen Details aufs ausführlichste studiert. 

Diese Ziegelfelder in der Umgebung von Köln waren durch wallo- 
nische Arbeiter aus der Umgebung von Liättich infiziert worden, und 
nach Firket ist es sehr wahrscheinlich, daß die Eiitticher Bergwerke 
ihrerseits durch italienische Arbeiter infiziert worden waren. 

Da nun gerade Gruben- und Ziegelarbeiter anscheinend einen 
starken Wandertrieb haben und ihre Arbeitsstelle haufig wechseln, so 
ist es sehr erklärlich, daß an den verschiedensten Stellen in Deutsch- 
land und Österreich-Ungarn das Vorkommen des Anchylostomum beob- 
achtet worden ist, wie von Seltert In den Ziegeleien bei Würzburg, 
von Völkers in Gruben bei Aachen, von v. Schopf in den Kohlen- 
gruben von Reschitza und Anina im Banat, von Zappert bei den 
Bergleuten in Brennberg bei Ödenburg, von mir selbst bei italienischen 
Ziegelarbeitern in der Nähe von Berlin. 

Die größte Verbreitung haben aber diese Würmer in den warmen 
Ländern, und eine neuere Zusammenstellung über die geographische 
Verbreitung der Anchylostomen von Zinn und Jacoby ergibt, daß 
alle Weltteile in ihren warmen Zonen die Würmer beherbergen. 

In neuster Zeit scheinen ganz besonders schwere und ausgebreitete 
Infektionen der wichtigsten deutschen Grubendistrikte stattgefunden 
zu haben. 

Modus der Infektion. Wie zuerst die Untersuchungen von 
Leichtenstern gelehrt haben, geschieht die Infektion des Menschen 
vorzugsweise durch direkte Übertragung von freien und besonders 
von eneystierten Larven, welche sich in den feuchten Medien lange 
Zeit entwieklungsfühig halten. Ein Zwischenwirt ist für diese Schma- 
rotzer nieht bekannt. 

Nach Leichtenstern entwickeln sich die Larven aus den, mit 
den Fäces entleerten Eiern und Embryonen des Wurmes, und da die 
Arbeiter sowohl auf den Ziegelfeldern, wie in den Bergwerken und 
Tannels vielfach die Gewohnheit haben, die Füces in der Nähe ihrer 
Tätigkeit zu deponieren, so gelangen die Larven in den Schlamm der 
Ziegelfelder und Gruben, mit welchem die Hände der Arbeiter direkt 
in Berührung kommen, und es ist danach leicht verständlich, daß 
die Larven durch die beschmutzten Hände in den Mund und Darm 
anderer Arbeiter gelangen und dieselben infizieren können. 

Auf einen zweiten, wichtigen Modus der Infektion hat v. Schopf 
hingewiesen und denselben experimentell bestätigt, nämlich die Über- 


tragung der eneystierten Larven im aufgewirbelten, trockenen Staube, 
49° 


Ne 
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S. 288 kennen gelernt haben, doch wird von Zappert u. a. angegeben, 
daß bei Anchylostomiasis der Hb-Gehalt besonders stark im Verhältnis 
zur Zahl der roten Blutkörperchen herabgesetzt sei, und von Cabot, 
Bayerth, Bloch und anderen Autoren wird über Vermehrung der 
eosinophilen Zellen im Blut berichtet. 

Diese schweren Krankheitserscheinungen hat man kurz als „An- 
chylostomiasis“ bezeichnet. 

Die Entstehung der Anämie durch das Schmarotzertum der 
Anchylostomen ist schon auf S. 308—310 ausführlich erörtert und 
als Paradigma für die Entstehung pernieiöser Anämien durch chronische 
intestinale Blutungen angeführt worden. 

Es sei hier deshalb nur in Kürze wiederholt, daß es sich bei der 
schädigenden Rolle dieser Würmer wahrscheinlich nicht nur um die 
Wirkung der chronischen Blutverluste handelt, sondern daß daneben 
toxische Produkte wirksam sein dürften, welche vielleicht mit dem 
Wurme selbst gar nichts zu tun haben, sondern sich als „plasmotrope 
Stoffe“ aus dem Hämoglobin der entzogenen Blutmengen während der 
Passage durch den Darm bilden. 


2. Anguillula stercoralis und intestinalis (Ord. Nematodes). 


Ein häufig mit dem Anchylostomum gemeinsam im Darm hausender 
Wurm von 2,2mm Länge wurde zuerst von dem französischen Militär- 
arzt Normand bei den sog. Cochinchinadiarrhöen in den Stühlen 
von Soldaten gefunden, welche aus Cochinchina in die Heimat zuräck- 
kehrten. Diese Diarrhöen herrschen in Cochinchina endemisch und 
führen zu fortschreitender Anämie und Kachexie, manchmal sogar zum 
Exitus letalis. 

Von Davaine wurden diese Befunde bestätigt und durch Sek- . 
tionen dahin erweitert, daß die Anguillula im ganzen Verdauungs- 
traktus von der Cardia bis zum Rektum vorhanden sein kann. Davaine 
war der Ansicht, daß diese in großen Massen vorhandenen Würmer 
tatsächlich imstande sein könnten, die Diarrhöen mit konsekutiver 
Anämie und Kachexie hervorzurufen. 

Weitere Untersuchungen über diese Würmer wurden von Bavay 
und Perroncito (3) veröffentlicht, welcher dieselben auch in den De- 
jektionen der Gotthardttunnelarbeiter fand. 

Über das gemeinsame Vorkommen von Anguillula und Anchylo- 
stomum bei einem aus Niederländisch-Indien zurückgekehrten Manne, 
welcher auf der Gerhardtschen Klinik zur Behandlung kam, berich- 
teten Ilberg und Seige, und aus derselben Klinik wurden Anguillula- 
befunde von Zinn und Jacoby publiziert. 

Neuerdings gibt Teissier an, bei einem Patienten in Guyana, 
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Die tatsächlichen Beobachtungen, auf welche sich die genannten 
Autoren stützten, bestanden darin, daß verhältnismäßig zahlreiche 
Fälle schwerer, oft unter dem Bilde der progressiven, perniciösen 
Anämie verlaufender Blutarmut zur Beobachtung kamen, bei welchen 
Bothriocephalen angetroffen werden, und daß die Erscheinungen 
der schweren Anämie nach Abtreibung der Würmer wieder 
schwanden. 

Auch die später veröffentlichten Beobachtungen von Schapiro, 
Holst, Fr. Müller, Dehio u.a. ergaben die auffällige Häufigkeit des . 
Zusammentreffens von Bothriocephalus und pernieiöser Anämie, sowie 
den therapeutischen Erfolg von eingeleiteten Abtreibungskuren in einer 
großen Reihe von Fällen, so daß die deletäre Wirkung dieses Schma- 
rotzers auf das Blut wohl außer Frage steht. Etwaige Zweifel dürften 
schließlich wohl endgültig beseitigt sein, seitdem durch O. Schau- 
mann das große Material an Krankenbeobachtungen aus der medizi- 
nischen Klinik Runebergs zu Helsingfors, welches 72 Krankenge- 
schichten umfaßt, in sorgfältigster Weise durchgearbeitet und veröffent- 
licht ist. Es geht aus diesen zahlreichen Beobachtungen der Kausal- 
nexus zwischen Bothriocephalus und schwerer Anämie besonders auch 
dadurch evident hervor, daß bei mehreren Fällen die Blutmischung eine 
gewisse Zeit vor der Anwendung des Wurmmittels beobachtet wurde, 
wobei sich eine progrediente Verschlechterung derselben konstatieren 
ließ, während nach der erfolgten Abtreibung des Parasiten eine prompte 
Wendung zum Besseren und zur Genesung eintrat. 

Das Verhältnis der Bothriocephalusanämie zur sog. essentiellen 
(progressiven, perniciösen) Anämie wurde besonders gelegentlich des 
Vortrages von Runeberg anf der Versammlung deutscher Naturforscher 
und Ärzte 1886 von verschiedenen Seiten diskutiert, und es ist ein 
Verdienst von Fr. Müller, Schaumann, Askanazy u. a., durch ge- 
naue Blutuntersuchungen erwiesen zu haben, daß die Blutveränderungen 
bei diesen schweren Anämien sich ganz gleichartig gestalten, wie bei 
den sonstigen Formen perniciöser Anämie. Speziell wurden die hoch- 
gradigen Degenerationserscheinungen an den roten Blutkörperchen, 
die Polychromatophilie, die Megaloblasten und starke Poikilocytose 
hervorgehoben, die sich mit den oben beschriebenen Veränderungen des 
Blutes bei perniciöser Anämie durchaus decken. Wünschenswert wären 
Angaben über das Verhalten des Blutserum. 

Die anämisierende Wirkung des Wurmes ist auf S. 308 aus- 
führlich geschildert worden, und es sei daher nur kurz bemerkt, daß 
es sich bei der Bothriocephalusanämie nach den neueren Untersuchungen 
von Schaumann und Rosenquist um eine intestinale Intoxikation 
durch die Stoffwechselprodukte des lebenden Wurmes und 
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nicht, wie man früher annahm, durch Fäulnisprodukte der abgestor- 
benen Proglottiden handelt. Es wurde oben schon darauf hinge- 
wiesen, daß diese Anämien ein wichtiges Vorbild für die Ent- 
stehung schwerer Anämien durch anderweitige intestinale Intoxi- 
kation bilden. 

Eosinophilie tritt, wie Schaumann hervorhebt, bei dieser Wurm- 
infektion nicht auf. 

5. Taenia solium. 


Dirksen beobachtete bei einem Matrosen, welcher 12, zum Teil 
stark mazerierte, derartige Taenien beherbergte, eine schwere Anämie 
mit Herabsetzung der Erythrocyten auf 900000, welche nach Abtreibung 
der Würmer schwand. 


6. Taenia Echinococens. 

Zuerst von Sebrazes, später von Tuffier und zahlreichen ande- 
ren französischen Autoren wurde auf das Vorkommen der Blut- 
eosinophilie bei Echinococceneysten der Leber und anderer Organe 
aufmerksam gemacht. Diese Eosinophilie ist nach Tuffier so konstant 
und ausgesprochen, daß er sie für ein wertvolles diagnostisches 
Hilfsmittel gegenüber anderen Tumoren hält. Gestützt wird die 
Diagnose durch gleichzeitige normale Werte der Erythrocyten und 
leichte Leukocytose. Einzig bei Tumoren der Milz versagt diese Blut- 
reaktion der Eosinophilie, da sie hier nach Tuffier bei anderen Tu- 
moren ebenfalls auftritt. 


‘. Ascaris lumbricoides. 

Demme berichtet, in zwei Fällen schwerer, mit dem Tode enden- 
der Anämie bei Kindern ganze Nester von Ascariden im Darm gefun- 
den zu haben, und daß das eine dieser Kinder 1,65 Mill. rote Blut- 
körperchen und Blutungen an der Retina aufgewiesen habe. 

Nach neueren Untersuchungen von Askanazy (2) ist es sehr wahr- 
scheinlich, daß auch die Ascariden eine anämisierende Rolle ausüben können. 
denn dieser Autor fand im Darmepithel der Würmer eisenhaltiges 
Pigment, welches er auf verdautes Hämoglobin zurückführt und glaubt, 
daß die Ascariden imstande sind, die Darmwand anzubohren und da- 
durch blutentziehend zu wirken. 


8. Trichocephalus dispar, der Peitschenwurm. 
Selbst dieser, sonst meist als harmloser Insasse des Darmes an- 
gesehene Wurm entpuppt sich nach den neuesten interessanten Unter- 
suchungen von Askanazy als ein echter Schmarotzer, der nur so lange 
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in seiner Wirksamkeit unbeachtet bleiben darf, als er in vereinzelten 
Exemplaren im Darm auftritt. Askanazy (2) fand im Darme dieser 
Würmer ein eisenhaltiges Pigment, welches nicht aus den Nahrungs- 
stoffen, sondern nur aus Hämoglobin stammen konnte, und wurde hier- 
durch auf eine mikroskopische Untersuchung des Verhaltens dieses 
Wurmes zur Darmschleimhaut geführt, wobei sich ergab, daß der 
Wurm keineswegs, wie man bisher annahm, der Darmschleimhaut 
aufliegt, sondern vielmehr mit einem Teile seines Leibes in die 
Schleimhaut eindringt, so daß kein Zweifel sein kann, daß er hier 
blutsaugend wirkt. 

Da nun nicht selten bis über 100 Peitschenwürmer in einem Darme 
angetroffen werden, so erklärt sich, daß sowohl nervöse Störungen, wie 
Diarrhöen und Anämie die Folgen dieser Wirksamkeit der Würmer in 
der Darmschleimhaut sein können. 

Askanazy zitiert derartige klinische Beobachtungen von Pascal, 
Barth, Gibson, Burchardt, Boas und Moosbrugger. 
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Karzinom und andere maligne Neubildungen. 


Über die Veränderungen, welche die Blutmischung bei Karzinose 
erfährt, herrscht im allgemeinen eine gute Übereinstimmung unter den 
Angaben der einzelnen Autoren, die sich im ganzen kurz dahin zu- 
sammenfassen lassen, daß die fortschreitende Krebskrankheit eine zu- 
meist deutlich mit dem Allgemeinbefinden parallel verlaufende Ver- 
schlechterung der Blutzusammensetzung mit sich bringt. 

Die Zahl der roten Blutkörperchen wird übereinstimmend bei 
unkomplizierten Fällen von allen Autoren erheblich vermindert an- 
gegeben; so von Malassez, Sörensen, Laache, Fr. Müller, 
G. Schneider, Daland und Sadler, Mouisset, Osterspey. Alle 
Untersucher fanden bei frischen Fällen zumeist geringe, manchmal noch 
in der Norm sich haltende Werte, während. bei vorgeschrittener Krebs- 
kachexie bedeutende Herabsetzungen der Zahl, bis zu 1 Mill. gelegent- 
lich, beobachtet wurden. Laache macht darauf aufmerksam, daß 
augenscheinlich erhebliche individuelle Verschiedenheiten bei der Ein- 
wirkung des karzinomatösen Prozesses auf die Blutbeschaffenheit wal- 
ten können, insofern als — wie er ausführt — ein Carcinoma uteri 
mit sanguinolentem Ausfluß bei der einen Patientin nach ?/, jährigem 
Bestehen gar keine Einwirkung auf das Blut zeigte, während eine 
andere jüngere Frau eine bedeutende Herabsetzung sowohl der Zahl 
der roten Blutkörperchen wie des Hämoglobingehaltes darbot. 

Auf $. 234 ist des Näheren ausgeführt worden, wie verschieden- 
artig die deletären Stoffe des Karzinoms bei den verschiedenen Formen 
des Krebses und bei den verschiedenen Menschen wirken. 

Den Hämoglobingehalt fand Laker bei Karzinom des Magens 
und Uterus auf 40—30°/, herabgesetzt; Haeberlein bei Magenkrebs 
sogar bis zu 17—9°/, des Normalen vermindert. Ähnliche Verhält- 
nisse ermittelten Leichtenstern, Eichhorst und Laache. Engelsen 
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fand, daß die Hämoglobinmenge durchschnittlich doppelt so stark ab- 
genommen hatte als die Zahl der roten Blutkörperchen. 

Die Trockenrückstände des Blutes sowie den Hämoglobin- 
gehalt und die Zahl der roten Blutkörperchen fanden Stintzing und 
Gumprecht erheblich herabgesetzt. 

v. Jacksch fand, unter Ermittelung des Stickstoffgehaltes 
nach Kjeldahl, geringe Werte für den Eiweißgehalt bei sekun- 
dären Anämien nach Magenkarzinom, die bis 8,46 g heruntergingen. 
und eine erhebliche Vermehrung des Wassergehaltes des Blutes von 
90,01 g auf 100 g Blut, 

Das spez. Gewicht des Blutes fanden Devoto, Schmaltz, Peiper, 
Scholkoff bei Karzinom herabgesetzt. 

Eingehende Untersuchungen, die ich mit Strauer zusammen aus- 
geführt habe, ergaben, daß mit zunehmender Kachexie die Zahl der 
roten Blutkörperchen, die Trockenrückstände des Blutes (im Vakuum 
über Schwefelsäure bestimmt) und das spez. Gewicht desselben ab- 
nahmen. Ferner haben wir in jedem Falle das Serum isoliert absetzen 
lassen und eine beträchtliche Verminderung der Trockenrückstände 
konstatiert. Das Serum erwies sich somit wesentlich wasserreicher als 
in der Norm, im Gegensatz zu den Befunden von Hammerschlag. 
welcher bei vielen schweren Krebskachexien normales spez. Gewicht 
des Serum konstatierte. 

Ein Beispiel bietet eine Frau mit Carcinoma oesophagi, mäßiger 
Striktur der Speiseröhre und relativ guter Nahrungsaufnahme. 

Das Venenblut zeigte: 

3,0 Mill. rote Blutkörperchen, 

18,5%, Trockenrückstände des Blutes, 

8,96°j, Trockenrückstände des Serum, 
1046,1 spez. Gewicht. 

Dieselbe Frau, nach vier Wochen wiederum untersucht, nachdem sie zwei Kilv 

an Körpergewicht eingebüßt, zeigte: 
2,5 Mill. rote Blutkörperchen, 
17,98 %;, Trockenrückstände des Blutes, 
7,45°, Trockenrückstände des Serum. 
1040 spez. Gewicht. 

Alle diese Werte können besonders sub finem vitae erheblich in 
die Höhe gehen, d. h. das Blut stark konzentriert werden, wenn durch 
den Sitz des Karzinoms, besonders an der Kardia und im Ösophagus 
die Flüssigkeitsaufnahme bedeutend erschwert ist. Es tritt dann, wo- 
rauf Leichtenstern und v. Noorden aufmerksam gemacht haben. 
eine Eindickung des Blutes ein, die lediglich eine Folge der Wasser- 
verarmung der Gewebe ist und mit der Kachexie an sich nichts zu 
tun hat. In solchen Fällen hat man wohl in unzweifelhafter Weise 
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einen Zustand von Oligaemia vera vor sich, da die Gesamtmasse 
des anämischen und hydrämischen Blutes durch den Wasserverlust in 
einer sehr leicht verständlichen Weise in seinem Volumen eingeengt 
ist. Nach der älteren Nomenklatur würde man eine solche Oligämie, 
da keine Hydrämie besteht, vielmehr die Zusammensetzung des einzelnen 
Blutströpfchens eher eine Wasserverarmung zeigt, als Oligaemia 
sicca bezeichnen. 

Morphologisch zeigen die roten Blutkörperchen bei der 
Krebskachexie zumeist bedeutende Veränderungen, im Gegensatz z. B. 
zur Kachexie der Tuberkulösen, bei welchen diese Veränderungen in 
der Regel nicht auftreten. Man findet in den vorgeschrittenen Graden 
der sekundären Anämie bei Krebskranken Mikrocyten, Makrocyten und 
Poikiloeyten; auch kernhaltige rote Blutkörperchen kommen bei den 
weitest vorgeschrittenen Fällen zur Beobachtung. In einem Falle töd- 
lich verlaufender Karzinose des Magens fand ich bei einer Zahl von 
500000 roten Blutkörperchen auch kernhaltige Megaloblasten, deren 
Bedeutung wir oben bei der Besprechung der perniciösen Anämien 
erwähnt haben. 

Körnige Degenerationen treten bei vorgeschrittener Karzinose 
oft in großer Menge auf. 

Leukoeyten. Die farblosen Blutkörperchen sind in vielen 
Fällen von Karzinose und Sarkomatose vermehrt, eine Tatsache, die 
seit Virchows Untersuchungen bekannt ist und seitdem von allen 
Autoren, die sich mit diesen Ermittelungen beschäftigt haben, bestätigt 
ist, wobei im allgemeinen zu bemerken ist, daß die ermittelten Zahlen- 
werte durchschnittlich nicht sehr hoch sind, mithin für gewöhnlich 
nur Leukocytosen leichteren Grades vorzukommen pflegen. Nur bei 
Careinoma oesophagi mit Stenose konnten Escherich und P&e fast 
niemals Leukocytose nachweisen, ein Ergebnis, das von Rieder be- 
stätigt wird. Wertvolle Angaben über Leukocytenbefunde rühren 
außerdem von Eisenlohr, Sörensen, Potain, Schaper, Reinert, 
‘Muir, Alexander, Osterspey her. 

Virchow führte bekanntlich die leukocytotischen Zustände bei Kar- 
zinose auf Drüsenreizung zurück und lehrte, daß die Leukocytose auf- 
höre, sobald die Drüse abgestorben oder zerstört sei. Demgegenüber 
nehmen andere, wie Escherich und Rieder an, daß in derartigen 
Fällen die Leukocytose durch eine abnorme Verstärkung und Beschleu- 
nigung des Lymphstroms hervorgerufen werde, welche nach Cohnheim 
und Lichtheim bei Verdünnung des Blutes zustande kommt. Im 
übrigen kann hier auf das in dem Kapitel „Leukocytose“ Gesagte hin- 
gewiesen werden. 

Interessant ist die Beobachtung von Reinbach, welcher in einem 
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aufzufassen, weil gleichzeitig myeloide Umwandlung der Milz und Iymphärtisen ein- 
getreten war. 


Der Alkaleszenz des Blutes Krebskranker ist von verschiedenen 
Seiten besondere Aufmerksamkeit geschenkt worden, als deren Ergebnis 
übereinstimmend bei vorgeschrittenen Fällen Herabsetzung der Alka- 
leszenz in erheblichem Grade konstatiert worden ist. v. Jacksch er- 
mittelte, daß bei drei Krebskranken 100 ccm Blut 80—32 mgr Na OH 
entsprachen, während man als Mittelwert 280—260 mgr annimmt. 
Ebenso fanden Peiper und Rumpf eine Herabsetzung der Alkaleszenz. 
Klemperer ermittelte im venösen Blute von Krebskranken stark herab- 
gesetzte Werte für CO,, welche eine Abnahme des für CO, verfügbaren 
Alkalis bezw. eine Zunalıme fixer Säuren, welche das Alkali bean- 
spruchen, bedeuten. Diese Angaben wurden von v. Limbeck bestätigt, 
welcher die Ursache dieser Erscheinung in einem abnorm starken Zu- 
Auß saurer Produkte aus dem Neoplasma vermutet. v. Noorden 
nimmt an, daß hier sicher anorganische Säuren (H,SO,, H,PO,) in Be- 
tracht kommen, die beim gesteigerten Körpereiweißzerfall frei werden, 
außerdem auch Acetessigsäure und Oxybuttersäure, 

Gegenüber den Angaben von Freund und Trinkler, daß im Blute 
von Krebskranken verhältnismäßig höherer Zuckergehalt (bis 0,33°/,) 
gefunden werde, führt Matrai aus, daß dieser Befund weder konstant 
noch für Karzinose bezeichnet sei. 


Experimentelle Untersuchungen über die Krebsanämie. 


Überblickt man die große Summe der einzelnen Beobachtungen, 
welche, wie schon erwähnt, bei diesem Kapitel eine gute Überein- 
stimmung untereinander geben, so ergibt sich, daß bei einer un- 
komplizierten Krebskachexie regelmäßig und stark ausgesprochen 
eine Verdünnung des Blutes zu konstatieren ist, welche sich 
in einer Verwässerung des Serum und des Gesamtblutes, in einer 
Degeneration der roten Blutkörperchen mit Abnahme des gesamten 
Eiweißgehaltes und speziell des Hämoglobins äußert. Auf Grund zalıl- 
reicher Stoffwechseluntersuchungen, welche an Krebskranken vorge- 
nommen sind, und zwar in erster Linie infolge der von Fr. Müller(2) 
veröffentlichten, nimmt man an, daß in den Säften der Krebskranken 
toxische Stoffe kreisen, welche einen Zerfall des Protoplasma und 
somit auch eine Verarmung des Blutes an festen Bestandteilen bewirken, 
während gleichzeitig durch diesen gesteigerten Protoplasmazerfall die 
Alkalescenz, wie soeben erwähnt, herabgesetzt wird. 

Außer diesem Moment des Protoplasma zerstörenden Einflusses auf 
die Konzentration des Blutes glaube ich aber nach gewissen Versuchen 
noch eine andere Ursache der Verdünnung des Blutes Karzinomatöser 
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annehmen zu sollen, welche in einem gewissen Gegensatz zu den im 
Kapitel der Tuberkulose mitgeteilten stehen und folgendes ergeben 
haben. 

Es wurden krebsige Wucherungen, und zwar vorwiegend 
frisch exstirpierte Uteruskarzinome, unmittelbar nach der Operation 
unter sorgfältiger Vermeidung normalen Gewebes ausgeschnitten, zer- 
kleinert, mit Alkohol behandelt, getrocknet, gepulvert und durch Kochen 
im Wasserbade extrahiert. Das filtrierte, klare gelbliche Extrakt 
wurde verschiedenen Kaninchen intravenös injiziert, und gab eine Ein- 
wirkung auf die Blutmischung, welche das folgende mittelwertige Beispiel 
erläutert. 


Sehr kräftiges Kaninchen, 2,5 kg schwer, zeigt: 








abe Trockensubstanz Trockensubstanz 
Genicht des Blutes des Serum 
in Prozenten ; in Prizenten 















um 1056,0 19,27 29 
» 1058,4 _ - 

” erhült es intravenös 1 ccm Karzinomextrakt 
” 1055,5 18,80 6. 

” 1054,8 _ 

” 1055,5 R 8.4 
» nochmalige Injektion von I ccm Extrakt 
= 1054,01 18,52 v2 





Dieser Versuch zeigt mit seinen Zahlen, daß das Extrakt aus 
krebsigen Wucherungen in der Blutbahn eine ähnliche Iymph- 
treibende Wirkung äußert, wie z.B. Salz und Zucker, nämlich eine 
Flüssigkeit anziehende und Blut verdünnende, mithin ein» Wir- 
kung, welche derjenigen entgegengesetzt ist. welche wir oben für das Ex- 
trakt aus tuberkulösen Massen beschrieben haben. Daß eine Auflösung der 
roten Blutkörperchen bei diesen Injektionen keine Rolle spielt. war 
daran zu ersehen, das sich in dem klar abgesetzten Serum des Blutes 
nach Einführung des Extraktes Hämoglobin, auch in kleinsten Spuren, 
spektruskopisch nicht nachweisen ließ. Auch die starke Erniedrigung 
der Trockenrückstände des Serum nach der Injektion spricht gegen den 

bertritt von gelöstem Hämoglobin in dasselbe und gleichzeitig beweist 
dieselbe, daß eine Flüssigkeit von geringerem Trockengehalt als Serum 
in das Blut übergetreten ist und die Verdünnung bewirkt hat. 

Ich halte auf Grund di Versuche dafür, daß bei Krels- 
kranken außer dem Protoplasma zerstörenden Einfluss des 
Krebsgiftes Lymplströmungen vom Blute her hervorgerufen 
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werden, welche zu einer Anziehung von Flüssigkeit in dasselbe und 
somit’ zur Verdünnung führen, resp. mit beitragen. Wenn Stintzing 
und Gumprecht meinen, daß diese Versuche mit Krebsextrakt doch 
nur eine vorübergehende Verdünnung des Blutes hervorgerufen haben, 
so muß ich dem entgegnen, daß das Krebsextrakt beim Versuchstier 
naturgemäß in kürzerer oder längerer Zeit definitiv aus dem Körper 
ausgeschieden wird, während im Gegensatz dazu bei der stetigen Ent- 
wicklung einer karzinomatösen Wucherung in irgend einem Organe 
die Giftabsonderung und demgemäß auch die Giftwirkung eine 
konstante und zumeist sich steigernde sein muß. Haben wir also 
im Tierexperiment naturgemäß nur ein vorübergehendes Phänomen vor 
uns, so bringt die chronische Krebskachexie des Menschen einen ana- 
logen Dauerzustand hervor, womit auch die Beobachtung übereinstimmt, 
daß nach Exstirpation zum Beispiel eines Magenkrebses die 
Blutbeschaffenheit sich häufig in rapider Weise mit dem All- 
gemeinbefinden bessert. 

Es ist schließlich hierbei noch auf die eigentümliche Erscheinung 
hinzuweisen, daß Sektionen von manchen Kranken, welche das 
vollständige Bild der schwersten (perniciösen)primären Anämie 
darboten, neben sekundären Organveränderungen nur die Anwesenheit 
eines häufig verhältnismäßig kleinen Karzinoms in diesem oder ' 
jenem Organe, besonders im Magen, ergaben. Wenn man bei diesen 
Befunden an chronische, lang dauernde, wenn auch vielleicht nur ge- 
ringfügige Hämorrhagien aus der Tumoroberfläche als veranlassende 
Momente für die Anämie denken kann, wie dies z. B. v. Noorden (1) 
und Israel gelegentlich eines Falles tun, so liegt auf der andern Seite 
doch der Gedanke nahe, daß von einem lang bestehenden Karzinom 
eine chronische Intoxikation mit progredienter Verschlechterung 
der Blutmischung ausgehen kann, und daß somit diese Fälle schwer- 
ster Anämie in ähnlicher Weise auf Resorption toxischer Substanzen 
beruhen, wie man es heute für die meisten der ätiologisch noch dunklen 
Fälle perniciöser Anämie annimmt. 
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